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"1 Introrlll(,';;_Ó�: ·no.jeto de 1:.:,. t0f:5,S
estudios del sistema r-errí.na=an-
giotensina fueron posibles gracias a la acci6n presor� de esta dltima,
el papel fisio16gico que en la actualidad coinciden en atribuirle los
investigadores es el de la regulaci6n de la .e Lf.mí.nac í.ón renal d e sodio'
yagua .. Por el contrario, la mayo r parte de. au't or e s expresan sus dudas
sobre si la renina y la angí.o t eris'í.na tienen algcí.n papel en el man+ertí-.-.
miento. de la tensión arterial normal por su acción presora directa, y,
si bien es verdad que a�gunos trabajos parecen demostrar su participa-­
aión (Worcel y cale, lo970}, es dificii juzgar su importancia real. En
cuanto a su in-;;ervenci6n en la etiopatogenia de algunas formas de hiper
, .1. -t .1
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comprobar, con la frecuencia suficiente par� poder establecer una rela­
ci6n de causa a efecto, una elevaci6n de la actividad renina plasmática
o de la concentraci6n cdrcu l.arrt e de angiotensina, si bien no pueden de�
cartarse algunas posibilidades, como pueden ser una hiperactividad COl1'¿
tantc del sistema en las fases iniciales de la enf:ermedad o una supresi
. .....,.
bilid2.d inadecuada del mismo de acuerdo con lo que cabría esperar si re�
pondiera de forma normal a los mecan:ismos homeostáticoso
Es objeto �e esta tesis, por un lado la interpretaci6n de los valores de
la actividad renina ",que hamo sóbt ern.do en 187 enfermos hipertensos o ne-
fr6patas a la luz d e estas posibilidades de acc í ón del sistema rerrLna-aE
giotensina, y, por otra, el estudio de sus posibles aplicaciones clinicas
en el diagn6stico y pr9n6stico de estos pacientes. Dosificamos la acti­
vidad renina de acuerdo con la t�c�.ca de Boucher, con pequeffas modifi­
cacione�, que aprendimos en la Cátedra de Fisiología A. del profo Cier1
en la Facul tao. de Medicin8 y Parmac í.a de Ly on , con el Dr. ,Jenn SassHrdo
Con esta fin�lidad repasaremos previamente J.a8 principales contribucio-
••
::.- ••• :-:-::::-:;:-:: • .:':: o
:S1 PSbldj_o s¿_:ct�":lft5.·':!o ele J ,'1 h:i.pe-c-tensi,)!) !l:>:,terj.!ü, que se :_ni.ció cn+r o
1r. t�Pl'·r.(:::r.n �r }.P c�"�,J:"'tn, d(�·:�:l,:lq t3.e D1}C?�3t.T() ;_�l.�Jo) :-:n tpn¿.(l_() c crio D:r¿.n.cJ.�···-
r [:.1 !' -('ote ;gon.,j, c: "',:::.1. ;j lJ.TI'C o e G I) ��aG e El t- c;c n J. 8I!.�J j_}r�.(-;, ej. 8�L s t ema .I·P rrí, ne.- ang í. 0 .. -
tensinao Se han descrito dos acciones fundamentales de este'sistema¡
por la primera, a cuya sombra se han hecho mue has hipótesis sobre la etj_�
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de la tensi6n 2�terial, y por la segunda, a la qlle en la actualidad se
da mnyor importanc:i.8., tiene un pap eL principal en el control de la eliJl1l
nac i ón Tenal del sodio y del 8.gua� En realidé:l.d no e s t
á
justificada la
separaci6n �e a�b8.s acciones, pues no se trata de procesos independien­
tes, sino inter�rela,;ionadoso Un aumento de la retenci6n de sodio pue­
de repercutir en una elevaci6n de'la tensi6n arterialo Por otra parte,
la producci6n experimental de una hipertensión se traduce en una mayor
eliminaci6n de 80dio y de agua.
Aunque los
. ,
pr-i.mer oe y mas fundamentales
.4
n0S y los c o ncc Lmí.ent o s actuales sobre la estructura 0e1 8.pal'n.to 'Juxo
_
{;�v"loIJlerl{lar. la b í.oqu'Irrrí.c a del slstema ren:\.nn-angiotensj_na y e\ con'.. <._) T
,.._
tr01 de la secreci6n de renina, s í, bien lo har emo s de forma esqueTI).á-
tica, pues de otra manera ocuparía una extenpi6n inAdecuada, y, ro�otra parte ex.i s t cn r-ev í.e.í.on e s exhaustivaq<sobre estos temas en 0fr�fcomo las de Page y Mco Cubb í.n , Pí.cker-í.ng , Lee, etc. y en P.UbliC8Cit-n•• monogr'f1cas, �eVi.ion.s o editoriales de algunas revista•• I prr
�1 c�ntrarlo, c o nva ene e�tenderse :nás �n el '"?" de los meca\Ll,.smFsLmp lLc ado s en la r-e gu'Lac í.ón de la t ensá ón ar t e r-í.aL y en el COl1t�(lllde 10.. eliminación renal de sodio, cuyo cono¿imiento es necesarib cuan
1 -
•
.
Ido se trata de juzgar la importancia que el sistema renina,-angi:qten-
s í.na puede tener en la etiopatogenia de la hipertenGi6n y de la'l iins�
f'Lc í.encLa renal .aguda., Por el contrario, no se pretende en esta' �e­
sis estudiar la' importancia del sistema r-ení.na=ang í.o t enaf na en �,:fisiopatologíFt de los edemas'u otros hiperaldibsteronismos secup.dp-­
rios que no se acompañen de hipertensión. ni tp,muoco en los estoh.os• , -.
I
i
de hipomineralcorticismo. TIl hallazgo de estas situaciones de yp,lo-
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cu enc í.a se observan +amb
í
én en la insuficiencia renal aguda, subrA.-
ya la importancia de 18. renina en el control de la eliminación r-e na'l
de sodio y de la distribuci6n del flujo sanguíneo intrarrena16
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aferente tensión transmural
X (ley de Laplace)
radio arteriola
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C) M�todos experiment�les utilizadoso
Hipotensión hemorrágica.
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.
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Con este último método se previene al máximo la intervención, durante
el proceso experimental, de mecanismos mediados por la mácula densa
o el sistema nervioso simpático.
110- Teoria de la mác uLa densa.[3, 6,7,8]
A) Principales contribuciones: r
McManus (L 942) y Goormaghtigh (1.945): Hacen Las primeras sugerencias
sobre la importancia de la mácuJ.a densa en la secreción de ren.j.n�r.
#'3·' pcvi.si6n eGquemática d el control de la S8C:coc:i.{)n de ren'í ne ,' ..
-- n, �-r"; ;¡ - J \.- � . .,., r, .. + Y'
•
·l·" • 01'" :r q 1 ('1) ( 2 ) ( 'z, \ [ ,1 r B 1J.,.", JeO.!. .. �l ·.._,.Poo 0dror_.�Cl.)J ,o� J.n ..,.�. re l{.. .• \.. o \ .» j" J,�_.-_,_ .. .�.rt _ .. __ '_'''''' _� __ "' __ "'_'��'�" __'�_'"_'_'_''' -00- ••..• ,.0' _�.' •. _. __ ,' __ . __ ' _'_ �,_ ••• _ •• _ .• __ . __ �. __ o • , __ ••••• __ ,
A) Pr-Lno í.n a.l.e s contribuciones!
TT' c·r."c>,·t -Pn r cs (] gL'O)- (' .. r":'ib·1·1�O'0r' r' la i· ... Ol''''· Lon 1- ..... ,. ,'.11',on., [.;,..... < 0 y ... c.[:,J..... 0 .. r ,ue .•.._ ... _ ... ".c en, .. L el.... )el�,J.(), c.loLerenCJ.. D. o
D- . oj}, '" ( , q", Q '1, J. n ,] -' ",,0fl'; >" 1 cí �'1 él"" 1" -'- "." <:-.; ') 11 "� l: ,'Y" e 1 oc, o " r- YIl-l1_[l.,_ .-.r:,_. ,>.I_� .•.... I'� , .. c::.. o.L, _o ... ' " .. '�' .. '_ \. .... �_. ,:_'. .. t) .... J.I., •.••• _(__" ••.• l •. !C .. l,.J. __ ,_p. .. ,(L.
p aria de un 8,1.Uil?nto del indjo':! e de gr9nulaci6n ,yu:x:t8.g1.!Bmerular�
Tobian (1.960): V3.S c61u18.8 yuxtaglomerulares como receptores
de la iiensi6n intrainural�
Dav
í
s , Urguhar-l:i y Higgins (1.,963): Sensibiliclad a .La tensi6n
.
arterial media, pero no a la tensi6n diferencialo
Skinner, McCubbin y Pag e (1.,963): Ld em .. La preponderancia d.e la
tensión arterial media sobre la diferencial es l6gica, puesto que
la tensi6n diferencial está muy reducida, a niYel de las arterio­
las aferentes del riñ6no
B'l.af.ne y Dav.i s 9(10970): Ilan una base experimental s61ida a la
teoria del barorreceptor.
B) Co�cepci6n actual de la teoria del barorreceptQr intrarren�.
Tensión Arterial
-,
presión
intraarteriolar
tono arteri ola / \
presión
intersticial
I J
bida por el sodio. _-�
Bunag, {1ge y McCubbin (1. 966): La mácuLa densa p o d.r-La r eguLaz- la sen­
sibilidad del barorreceptor
Meyer, Me nar-d , Papanicola�., A1exandre, Devaux y Milliez (1.968): Apo­
yan la teoriá de Thurau.
Cook, Br own , Zacherle y Wa1ker11 (10970): Idemo
Vander y Carlson (1.969): Liberación de renina por una dismtnuci6n
del transporte de sodio al interior de las c�lu}as de la mácula den-
sao
Navau y Baér12(lo970): Aumento del flujo sanguineo renal y de la fil­
traci6n glomerular frente a aumentos moderados de la presión �ntra.ure­
teral. Tal vez mediados por alguna alteración a nivel de la máculat
densa.
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Thurau, Dahleim y Granger (1.970): Formación de angiotensina II in si tu.
Davis (B.oB�) y Knox14 (1" 970): Hipótesis para reconciliar los resu} tados
opuestos de Vander y Thurauo Una doble vertiente de secreción, hacia
la circulación y hacia el intersticio, cuya polaridad sería dete';ffifna...
da por la mácula densa. (
B) Aunque sabemos que la mácula densa desempeña un papel importante
en la regulación de la secreción de renina no conocemos exactam€'nte
Blng y K8.zimierczak (10960)! Loc eLí z an 1[\ rerrí.nn (-:11 la misma mácuI.a
densa.,
Leyasac (10963): Sensibilidad de la m�cula derisB a un alwcnto de la
c8.:rga tubul'3.r d.i a t.a l, de sodio o 8. o trras alterac:i.oncs distales se--
cLmcl.8.r:Las a una d isuri nuc í.ón de la p re s ión Lnt r-a tubul ar' pr-oxí.ma'l.,
St.:-i.":nc¡r (J.()96�) lO �.!lJ,"\()�C�\ír? J�;¡. j.1TlpO�etp.n�?j.r�. del t:tCTn�¡(� (�e c o n tac t o de J.0
orina tubular con la mácula densa, como factor regulador de la reab­
sorci6n de sodio por �staa
Guyton:'Sensibilidad de la mácula densa a la osmo18Tidad de la orina
tubular distalo \
Vander y Miller (lo 964): Prevención de la liberaci6n de renina median­
te un aumento de la carga tubular distal de soc1.ioo La mácula densa es
más sensible a variaciones de la carga tubular distal de sodio que a
modificaciones de la osmolaridad d e la orina dis"talo
Vander y Miller (10964): El aumento de la,.1:>resi6n intraureteral condu­
ce a la liberaci6n de renina, tal veZ mediado por algún cambio a ni­
vel de la mácula densa.
Thuraú (1.964): Liberaci6n de renina por un aumento de la carga o de
la concentración tubular distal de sodio.
f:'l
Giebisch, Klose y Windhager (1 .. 964): La perfusión de una solución sa-
lina hipertónica aumenta la carga tubular distal de sodio, pero la
concentraci6n de sodio de la orina distal permanece invariable 6 dis-
md nuy e ,
Gross, Brunner y Ziegler (1.965): Sensibilidad de la mácula densa a
cambios en la carga 'tubuLar' distal de e.od í.o ,
Reever y Sommers (1.965): La glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa, que
se encuentra en abundancia en las células de mácula densa, es inhi-
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estímulo secreción lugar acción fil trac:Lón
renina angiotensina glomerular
Leyssac carga tubular o.
(1.963) distal de sodio
Guyton osmolaridad orina
(lo 964) tubular distal
Thurau concentración sodio
(1" 964) orina tubular distal
Gross carga tubular
(1.965 ) distal de sodio
Arterio+a eferente t
Arteriola aferente
Arteriola g,ferente t
en qu e o one i.s ue , ex:U-::ttendo muchas h.íp ót o sí s , nlgun:::.s de e1.1aG c ori­
trapU8SÜ)S� Ül mácu.l.a densa !:!cr:{a c;ens:i.b1e? seg15n Jos d.í s t
í
nt.o s RU­
tares, a modificaciones de la carga tubular distal. de sodio) de la
Arteriola eferente ,
C) M�todos exp er-í.meri taLes ,
Estudios de micropunci6n: Colapso tubular proximal por la exposici6n
de la in�.cula densa a concentraciones elevadas de sodio (Thurau)o Es­
trud
í
o del tiempo de oclusión (IJeyssac) .. Tiempo comprendido entre la
ligadura de la arteria renal y la desaparición completa de líquido
en la luz tubular proximal. El tiempo de oclusión es alargado por la
d.n¡:,iot�nsinao
Estudios de la actividad renina bajo:
a) Diuresis osmótica: Urea,manitol, sulfato sódico y cloruro sódico,
isot6n:Lco e hipert6nico.
b) Diuréticos (Mercuriales', tiazidas, ac etazolamida, furosemida, áci­
do etacrinico).
111.- Partic�pación del sistema nervioso s í.mpá+í.c o , [1,4,5]
A) Principales contribucioncso
Scornik y 'Paladini (1. 964): La perfusi6n endovenosa de noradrenali.­
na pr-oduce un pequeño aumento de la angiotem3ina p'Lanmá trLc a , Hip6te­
sis: La intervención simpática podría au.mentar la sensibilidad del
I
barorreceptor intrar�enalo
Watheau (1.965): La perfusi6n de catecolaminas directamente en la
arteria renal produce un aumento de la liberación de renina.
Vander (10965): La estimulaci.6n eléctrica de los nervios renales pro­
duce un aumento de la s ecr-eoí.ón de reninao
Bunag; J!ge y McCubbin (1.966): La secreci 6n de rentna por la perfu­
si6n de noradrenalina está facili.tada por la dieta hLp o s ódí.c a , IJB
liberaci.6n de ren.i.na, que se observa durante una hemorragia no 11i}lo-
•
t'�,�,
concentraci6n de sodio en la orina distal, b de su osmolaridad, del
tiempo de contacto entre la orj.na distal y la lli�cula densa o a otros
fact.l)('r?C qU(' ,-._�,�, e�¡. pP��-:CJ de Lnc:5.o ¡.;'J j.l1t,�:;:C¿_Ol" de 1�1 1�1¿-
cula d eriea , Muchos investigadores hahn sugerido un control' de la fil-
tración' glomerular por la mácuLa densa] por un mecanismo de f e ed-vback ,
pero tambj.én entre eILo s existen posiciones completamente opuestas:
\
�======�====,======�==�==========�===================================
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2.- Acci6ri indirecta mediante la vasoconstricci6n de la arteriola
aferente, pudiendo así amplificar las señales llegadas al barorrecep­
tor intrarrenal, o b�en a la m�cula densa, a trav�s de la reducci6n
de la filtraci6n glomerularo
30- Tambi�n pcdria ejer�er su acci6n a través de un mecanismo de re­
distribuci6n del flujo .sanguineo intrarrenalo
C) M�todos .e�perimenta13so
Es tf.mu'Lac í.ón eLéc trica de los nervios r-ena.Le s ,
Administraci!6n endovenosa de catecola..minas o perfusi6n directamente.c...
en la arteria renal, controlando o no la pr e s í.ón de p er-f'uad 6n re�;J.�-:-::: .-:--:-_
Hemorragia no hipotesiva.
Compresi6n de car ófídae ,
tensiva. o dur-an+e 1 a oc Lual
ó
n carot:U! o a , podría ser mediada por el
si.8tema nervioso s:i.mpa.-bico.
Ho dg e , Lowe y Vane (109(:)6): Las mí smas c ono Lu si o no s ,
Tobian (la967): Sugiere que el sistema nervioso simpático pueda fa­
ciJ.itar la acción del bororreceptor intrarrenalo
Go:cdon (1,,967): El ::'lut;í�:ntf) ele la 8.(; (;i.vidad rení.nc, ,secundario 8� ejer­
cicio físico, probablemente es med í.a.do por el aí.s tiema nervloso sf.mpá••
t í.o o ,
,
:Bunbacher y Vander (1 .. 966): Componente neur6geno, en el aumerrto de la
\
actividad renina, en la depleci6n sódica o r óní.ca ,
Vander y Luo f.ano (1..967): Idem en la deplcción s ód.Lc a aguda ,
Ueda (L. 967): May or- secreci6n de reniQna f'r-errt e a diversos estímulos
por el riñón inervado que por el contralateral �enervadoo
Kaneko (10967): La liberación de r-arri na causada por una hipotensi6n
inducida por nitroprusiato s6dico, es reducida, pero no eliminada,
mediante el bloqueo glangionaro
IvIcCubbin, Bunag, Kaneko y Vander (1 .. 968): Posible acci6n de la ten­
sió� diferencial sobre la secreci6n de renina por via refleja.
Assayken (10968): La hipoglicemia experimental produce, a través de
una mayor liberación de adrenalina por la m�dula suprarrenal, un aumel"..­
to de la secreci6n de reniuao
Mogil, Itskovitz, Russell y brurphy (1.969): No producen un aumento
de la actividad renina perif�rica, mediante la depleci6n s6dica, en
perros con riñones denervados.
Michelakis, Cardle y Liddle (1.969): Estimulaci6n de la producci6n
de renina en suspensiones de células renales mediante la adición al
liquidO de incubaci6n de adrenalina, noradrenalina o AMP cíclicoo
�, T,:,", .............. ..;_ �� .-}eJ -:�. s+ -�:. -··dl 8imp�:i.:i C� �'J��� ..a..u. SE.I"..� c;:ot�J.� ,�c
renina, que durante algunos años fue m..i.nusvalorada, es hoy univei:«.
salmente aceptada" La diversidad de opiniones se establece aquí al
hablar de los mecanismos d mp Lf.c ado a en esta acci6n del sistema ner­
vioso simpá·t;ico, siendo posible que todos ellos sean reales:
1 .. - Acci6n directa sobre las c é Lu.Laa yu.xtaglomerualres en.el senti­
do de desencadenar o bien de facilitar la acci6n de otros mecanismos •
'6 h " ./> l�
, ,
'J l'f-T:L p ot e n.rí. n ,.emorn".g:i. (�P. O ..( aI'I¡l2cC O. ogn.c a � e on o sa n o .. oqu e o g8.ng .. r.onar
o deneDveci6n renala
sos.
Experimentaci6n animal,utilizando ratas macho de raza Hol tzman,some-.
tidas a dietas muy estrictaso
Vo- Regulación hormonal de la secreción de �eninao
A) Principales contrlbuciones:
Genest.y cols: (10965) : La angiotensina reduce la secreción de re­
nina por un mecanismo de feedback negativoo
Vander y @eelhoed (1.965 ).: Ld em,
.
Bunag,Page y McCubbin {1.967):IdemoLa vasopresina tiene 1:a misma ac­
ción,in,?luso más potenteoNo la posee la oxitocina�
Vander y Lucí.ano (10968): Una hormona inidentificada podría mediar
la liberaci6n de re�tna durante la dieta hipos6dica.
Vander (1,. 968): No ob s er-va n:Lnguna al terac:t6n en la secred.6n de re­
r!�na tras la p er-f'u sd.ón directa en la. arteria. renal de PGE I Y PGE¡ en
I
!
�ti M;�:grº�' ane$�iiesia.dos�¡.
�1(�cnicas Ln v.í troo
IV",-· !�_cc:Ujn del p o t asl.o f3obr," l.d. secreeión (le rerürwo
·,,,,..�,,l· ........,,,._-_··,_- .. ·�·_· ....--- -� .....-.'-(-�--��_.�._- --- ...... -.--.------... --.-- .. -------. _' .. ,�-.-��-, ...•. -.�-.,---_ ... ---.--� .'-,-�
ti.) i:i':i. noí, p 1:'.1 e 8 contrj. buc i one s.
V(Ot�rn.t,BrlJm]eT"�,!T?-nn:i_nr':T flulJ.0'c (1,967)�Inl--)-ib:i.cjé�n ('.8 lo. actj.vi.d0c1,J _� _- .
r-orri na p La smá td.c a por la adraí.rris ür-acLón 0.8 p o naed o ,
Dluhy,Wolf ,Christ1ieb:; m.ckler y Lau.l.er- (L 968) t Idemo
Brunner,Baer,Sea1ey,I)edingham y JJaragh15(10970) i La admí.zn.str-ao í.ón de
potasio d í.smí.nuye la actividad r-errí.na p Láema tri o a y la restricci6� de
potasio la aumentao
Albrecht y Vander (10970) : Idemo
16
Sealey,Clark,Bu11 y lavagh (10970) :Estudios y conclusiones sinü1a-
res uti11.za.ndo nueve series de ratas.
B) Las principales hip6tesis que se han propuesto para explicar es­
ta acci6n del potasio son:
10- Acci6n directa som�e las c�lulas yuxtaglomer�lareso
2.- Aoci6n directa sobre las c�lula.s musculares ltsas de la arterio­
la aferente.·
30- Modificaciones de la concentraci6n o carga total de sodio a rrí,-,
vel de la mácula densa,a trav�s dethipot�ticas acciones sobre la fil­
tración glomerular o la reabsorci6n proximal de sodioo
40- Otras hip6tesis menos probables son,una acción sobre la misma ac­
tividad enzimática de la ren:Lna,o sobre la concentración del substra­
to,o sobre la liberaci6n de una hormona hipotética que actuara sobre
TIa liberación de la reninao
50- Parece descartado que el aumento de la secreci6n de a1dosterona
producá do por la admí.zrí.s tz-ac í, 6n de potasio participe primariamente
tLl La disminuc:LC5n de la s ec r-eca ón ��
.•
, � "7"''''' ..;:"V'''-
u .............. ..__ � ............ o
C) M�todos exper:Lmentaled:
Administra.ci6n de potas:Lo en individuos sometidos a depleci6n salina.
Administraci6n y depleci6.m. de potasio en sujetos normales e hiperten-
15
� . ) �.;r..
�
" .r;
T (1 Of-S) '¡:rJ-I)�)t.e"'-'1 s e Uri .:¡/,r"j "'1' -� -i ni"r'1YI'p-l'Jl (10 l)(',� DOC1l,-f".....Jee .r�t,i _:'.) : L, _ e.) .,.,,' .. ,,-"J._ .'.1 I,L' . ..! .'J.__ V __ '-:"-.- .....( ce: ... :� .. tT.:::,\ .: s., ct. ser J:'88·,-
11�r,")1 de una '"'�""OcO>l"'+r'í <,(,-j fm ('o,�'l-J' "",1 V d e un aum e n t o .:l� 'l � "''''pO, ,_:,C}.L. " e . A.A. -:-;1, V\ l� .. , ,1. ,,) '_' o _ J __ '.'" •••• I._,,,, .• ,,_,- - J,_. tl �, I l;. ().t:; ..• c'. ";'.-
crecj_(�n de reni:n¡,',;,
Carlsol1 (1" 969) � Hesul taoo8 dtsCOI'c1nnte8 tras la admí.rd s t r-nc í.ón de
PGEtt en cuatro individuos sanos"
Wernig y Siegenthaler (le970): La perfusi6n en la arteria renal de
PG}� ,¡ provoca un aumento s:Lgnif:j_cattvo de la ac tLv.i.d ad rerü�8_ plasmá-.
tiaa en 12 perros anestesiadoso
B) Los efectos de la angiotensina y de la vasopresina podrian ser de­
b.í do s a una ao c í.ón na trf.ur-ót.Lca que repercutierg, sobre la mácuLa den-
\
Como se ha visto,no existe un acuerdo sobre la acc í.én de las prosta.,
glandinas sobre la secreci6n de rerrí.na;
¡
16
Regulación de la elinlinaci6n renal de s o di.o y de la distribu­
o í.ó n del flujo sanguíneo j.ntrarrenal.,
=====�===�==��===============================================
El estudio con1u�to de la regulación del flujo sanguiu00 ren��,
su distribuei6n intrarrenal y la elimaci6n renal de so�io está
justificado por tratarse de procesos correlacionados e interde�
pendientes. Con el objeto de seguir una sistern1itica puede divi-
•
dirse su estudio en varias partes, ordenándolas se�dn Su rele-
vancia crono16gicao
1.- Autorregulaci6n mi6ge�o
El riñ6n es capaz de regular el filtrado glomerular y el flujo
sanguineo renal, a pesar de amplias o scL'Lac í.onea de la tensión
arterial media, gracias a modificaciones correlativas de la re­
sistencias en las arteriolas a�rentes de los glomérulos. La reac­
tividad de estas arteriolas depende de la integridad funcional
de sus fibras musculares (1) y en parte no es más que una res­
puesta a la dist�nsi6n de las misma8, que según la concepción
de Bayliss (2), desencadenaría una vaso�constricción y una ma­
yor resistencia al flujo sanguíneo.
En la regulaci6n del flujo sanguíneo renal, a diferencia de otros
6rganos, carecen de importancia los cambios en la pC02 o en la
p02 (tejido cerebral), así como los catabolitos vasodilatadores
(músculo estriado), como lo hace suponer el hecho de que en con­
diciones fisiológicas el sistema vascula� renal permanece casi
completamente dilatado, siendo en cambio capaz de potentes res-
puestas vasoconstrictoras .. Si ad.emás se tjAne en Cllp.nt.A. l�
, '
I ¡
ducci6n de renina en las arteriolas renales, las dificultades en­
contradas por Thurau para interpretar cuntitativamente la auto­
rregulaci6n renal en virtud e8clusivamente de la hipótesis mi6-
gena (3), y finalmente la curiosa coincidencia d e una misma ci­
fra tensional que define el límite· inferior a partir del cual
desaparecen los fen6menos de autorregulación y filtraci6n·glo­
merular, se adquiere una sospecha justificada de que.�xista al�
gún otro mecanismo no miógeno sobre añadido en la autorregula-
o í.én del fluj o sanguíneo renal�
1Lo- Balance glomérulo-tubular.
La reabsorción de sodio yagua a nivel del túbulo proximal va-. t
ria de forma directamente proporcional con la tasa de filtra-
ci6n glomerular, cons t í, tuyendo lo que se llama balance glom�ru­
lo-�ubularo Este balance glómerulo-tubular depende y puede Ber
.alterado por factores de tipo físico. Más discutida es la par­
ticipación de factores humorales. La adaptabilidad de la reab­
sorci6n tubular proximal a la filtraci6n glomerular �s p�osible
por trabajar normalmente la bomba de sodio por debajo de su pun­
to de saturaci6n.
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Enti'8 los factores de :índole física d e st a c an el tie21po de tr{m­
sito intratubular (4)? Las mo di fí.c ac Lone s pa.sivars del diámetro
del +úbuLo pr-ox.lznaL (h:Lp6te::1is de Gertz) (5) derivadas de la pre­
sión hidr6s�atica en el interior de la ne�rona, la presión on­
c6tica de la sangre de los capilares peritubulare� (6) en rela-
c í.ó n ¡Erecta c or. la :CT!Jcción de fi.J.tracj.un (QU0 a su 'TeZ depr:m­
de d� la resistencias postglomerulares) y la presi6n hidr6stá­
tica en estos mismos c�pilares dependiente de la presión veno�
sa intrarrenal (7)" Ninguno de estos factores tiene una validez
absoluta. Así, por ejemplo, se ha observado que el f. tiempo de
tránsito y la reabsorción proximal pueden variar independiente­
mente (8); del mismo modo la hip6tesis de Geri¡z no es aplicable
a los animales con una d·iuresis importante (9) .. De mayor impor­
tancia para explicar las natriuresis observadas bajo ciertas con­
diciones experimentales (expansiÓn de vo'Lucmen , sobre .....carga só­
dica, vasodilatación renal, e tc , ) son la presi6n onc6tica y la.
presión hidrostática en los capilar�s peritubulares$
Es posible que una pequeña fracción (14%) del sodio rea.bsorvido
en túbulo p r-oxt.mal., lo sea a travéfl de un mecanismo pasivo por
la existencia de un gradiente osmótico entre la luz tubular y
capilar que explicaría una difusión de agua y secUndariamente
de sodio (10). Sin embargo la importancia de este gradiente os­
mótico es mayor de lo que esto supondría, pues permite la re­
moci6n del líquida acumulado en el espacio intersticial. De
no ocurrir así el aumento de la presión hiclr6statica en este
espacio, por un lado llabriríalllos pliegues del laberinto basal
de la célu+a tubular, aumentando la 8uperficie de ret�difusi6n
dA agua y solutos hacia el int�rior de la célula tubular, y por
otro lado es posible �ue repercuta sobre el transporte activo
de sodio en el sentido de una frenación (11). Esto puede expli­
car la respuesta natriurétlca observada al perfundir una solu­
ción salina isotónica, lo que supone una d�sElinución de la pre­
sión onc6tica. (6)
La presi6n hidrostática en el interior de los capilares peri­
tubulares está determinada por el equilibrio existente entre
las resistencias (y flujo sanguíneo) a nivel de las arteriolas
efe�entes de los glomérulos y en la confluencia de las venas
.interlobulares con las arqueadas&
a) El sistema de control de la resistencias postglomerularest
está mal conocido" 'Hasta la publicación de un trabajo recien-
te de Ljungqvist (12) se admitía la ine�xistencia de una iner­
vación adrenérgica de los vasos eferentes, pero a raiz de este
trabajo no, puede descartarse esta posibilidad. Por otra parte·
la capacidad de rellenar los capilares glomerulares con material
de contraste por vía retrógrada en animal es con d í.a.b e t e s insí­
pida (13) siendo imposible en otras circunstancias, parece in­
dicar .que la hormona antidiurética tiene una acci6n vasoconstric-
•
r
,
.,
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do de solu tos disminuyendo el gradiente osmótico córtico-papilar ----.
tora importante sobre estos vaSOG�
b) Existen en el rj_ñ6n� en la c o nfLuenc i.a ele Ln s venas j.rrteTl aDU­
lares con las arqueadas unas estenosis y unos Daquetes Sin1.l.8ryi,da­
Le s que p o dz-f an funciona}.' como un tejido eréctil c ap az de regular
� la resistencias venosas renales (14)p
T-"(1 J."ia '·:·;:)_�H :�?!'.!.�. �::U.l::·:¡_(riJ.. e t: o L o t.,!:� t l:: :0 �"�,T��; i 8.1Ln? �Cl�¡�. z: :-.� o Y10 (.:.� (�� �-1. la T e f.;:-t,1.::�- ,��,; i 6 �1
de la presi6n hidrostática en el interior de 109 capilares peri­
tubulares (7), se la ha implicado en la fisiopatogenia de la na­
t�iuresis que Be produce en los experimentos de sobrecarga s6di-
ca y probablemente tambien en la va.eod'í.La't ac.í.ó n de' las arterio­
las renales por diversos mecanismos$
Al lado de estos factores :fisic�s algunos autores (15) 'creen ne­
cesaria la admisión de factores humorales que actúen directwlne­
te sobre la rabsorci6n tubular proximal de s od í.o a nivel c e Lu l.ar ,
Por otra parte Leyaaac (16) cree que la reabsorclón proximal de
sodio es Lnh.í o í.da por la angiotensina y es independiente del fil­
trado glomerular, modificando así la concepci6n más general del
"balance glomérulo·-tubular .. Según �l, un aumento de la reabsor­
ci6n proximal de sodio conduciría a una disminuci6n de la carga
distal del mismo, estimulándose así la liberpci6n de renina y la
formaci6n de angiotensina. La angiotensina sería capaz de nuevo
de aumentar la carga distal de sodio a trav�s de dos mecanismos:
lº Vasoconstricci6n de la arteriola eferente y aumento de la frac�
ci6n de filtraci6n, y 22 disminución de la'reabsorci6n proximal
de sodio .. Como se verá más adelante esta hip6tesis Leyssac se
opone en varios puntos a la de Thurau. Pianlmente1la aldostero­
naJcuya acci6n es fundamental a nivel del túbulo distal, proba-
hl pmtp. i:::::!.rnh; �n �rd:'�!:l on <:-'. t03.tu.lu Pi'v.x.{;;i.a.l ..
1II.- Asa de Henl�
El asa de Henle constituye un multiplicador de contracorriente
interpuesto entre e¡ túbulo contorneado proximal y el tÚbulo
contorneado distal, y�tiene un gradiente osmótico en la médu­
la renal,necesario para la concentración de la orina en el tubo
colector, mediante una reabsorci6n activa de sodio en su rama as­
cendente. ,Los vasos recto� presentan un d�bit sanguineo my peque-
ño, que, junto con su conformación en intercambiador de contra-
I
,
corriente, asegura la conservación de este gradiente osm6ticooLa
"
reabsorción activa de sodio en la rama ascendente del asa de Hen-
le es mayor cuanto más larga SGa el asa y cuanto mayor el gradien­
te osmótico c6rtico-papilar, de lo que se deduce:
a) Que las nefron'ls superficiales con un asa de HenIe corta 10-
gicamente deben poseer una menor capacidad de retención de sodio.
Sin 'embargo esto nunca ha sido demostrado.
b) Que un aumento del flujo sanguíneo medular ocasiona un-lava-':��.-�
.-:.
.............
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una constricción a6rticao El papel atribufdo por los partidarios
de esta tendencia a la mácula densa en el control de la libera-·
ción de renina osc�la entre una acción directa y otra indirecta,
sensibilizando el aparato yuxtaglomerular a la informaci6n pro­
cedente del baro�receptor intrarrenal. Incluso hay autores que
han defendido la formación de renina en al misma mácula densa(22).
Los trabajos de micropunci6n renal han lievado a Thurau a una
hip6tesis c ompLetamerrt e opuesta (23), puesto que observ6 que la
I
exposici6n de la mácula densa a una solución salina isotónica se
e
·acompañaba de un rápido colapso del túbulo proximal, a·no ser
que se tratara de nefronas de animales deplecionados de renina
por una sobrecarga'sódica. Esto parece indicar que la renina es
la responsable ne este fenómeno. La hipótesis de Thurau ha sido
tambien defendida por Cook (24), que ha demostrado que la inhi­
bici6n de la reabsorci6n de sodio en la rama ascendente del asa
de Henle, producida por el ácido etacrinico o por la f'u r-o s emí.daj.
....-...._
se acompañaba de un aumento de la libe�ación de rerrí.na , La con- __ o
"
t:apci6n de Thurau incl-g.ye tambien la formaci6n de angiotensina
lo cual o onduo ír-La a una r-e duc c t ón (h� la reabsorción p aslya de
agua en 1'0. rama descendente del asa ele Henle y exp Lí.car-I a una
disminución de la r-e ab soz-c í ón activa de sodlo en La rama ascen­
dente recorrida por una orina más dilu{da�
Fin8.1mente � en algunas c í.r-cunsrtancLas, como puede ser una di ure·-
s í.s osmót ic a, eJ. 1'1':0'. de Fi(�nJ.:; pue d e co,rpC'1..38I' r�,o('c:U}.l.menté) un
dóficit de reabsorción de sodio a rrí.vel del túbulo proximal, lo
cual es posible gracias a que el transporte activo de sodio en
la :cmna ascendente del asa de Henle trabaja normanmente por deba-
jo del punto de saturaci6n (17)� \
IV.- Correlaci6n entre reabsorción proximal, renb�orci6n distal
y filtraci6n glomerular:-.-----·
Existen datos anatómicos e histoquímicos que sugieren una corre­
laci6n funcional entre la mácula densa y la liberación de r-ení.na ,
que probablemente depende de la concentración de sodio en el in­
terior de la mácula densae Esta, a su vez, puede estar determi­
nada por la carga total de sodio que pasa al túbulo distal o por
su concentraci6n, o por su disponibilidad para su difusi6n al
interior de la mácu.l,a densa (18), o por el tiempo de tránsito a
través del túbulo distal.
Suele aceptarse que un aumento de la concentración de sodio en
la mácula densa ejerce un efecto frenador sobre la liberaci6n de
renina, tal vez mediado por la actividad del encima glucosa-6-fos­
fatodeshidrogenasa que se encuentra en abundancia el mácula den­
sa (19) y que es inhibido in vitro .por el ion sodioo Esta hipó­
tesis se basa en los experimentos de Vander y Miller (20) que,
mediante la administraci6n de diuréticos (clorotiazidas y ac eta-'
'7·oJ.. �n�.;.c.<l) ��o'!QYl4�-n al ?->�:m(;J.J.tu d e la "fi1JE:!rar�.�Ii ':=!�; l"-t::--:-7:.�� .J.. •. ,. J� ("1. .. .,
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angiotensina sería el de prevenir las pérdidas urinarias de so­
dio, ejerciendo un papel coordinador entre tres procesos de su­
ma importancia como son la :fil t r-ao í.ón glomerular, la reabsorción
proximal y la reabsorción distal de sodioo Las diferencias entre
las hip6�sis de Leyssac y de Thurau son bien ostensibles (mecanis­
mo, de liberaci6n de la renina, acción intrarrenal de la. angioten­
sina y significaci6n fislológica del aparat� yuxtaglomerular).
Por último, existe una reciente comunicaci6n (29) según la cualI
. se produce un aumento parad6�ico del flujo sanguíeneo renal y der,l
la'filtración glomerular, como respuesta a un aumento de la presi6n
ureteral, lo cual, i!mplj.ca un mecanismo de autorregulación .. Se ha
supuesto que el a'lunento de la presión ureteral podría motivar al-
gún cambio en la composición del líquldo tubular distal, que/a
través de la mácula densa/actuaría sobre.la contracci.6n de la ar­
teriola aferente.
V. - Heterogeneidad del fluj o sangufne o intrarrenal. _.
_---�....
-._
."---._.
La heterogeneidad del flujo sanguín�o intrarrenal ha sido demostra---
da por numerosos autores que han centrado especialmente su atención
sobre la distribución del f],uj o entre la corteza y la m
é
dua.L r�naleso >id-------------------------��
in s ítu que acbuar-Ia sobre- 18. arteriola af e r errt e d Lsrrri.nuy e ndo
la filtracü�n glomerular" )\.poyan esta hipótesis el élescubrüüen­
to de concentraciones importantes de enzima converfJor en las
células del ap arat o yustaglaYf1(jrt.l.lar (18') 'l :::1.[31 como la presencia
de sus tr-at o (lac(.-globulina t'o rmad a en el hJgado \-). c ír-cu.Larrt e
•
e n el pl�.:'2r:::.:-:-,» c n ID. J:.11:fr.i :r.C�d�.�LJ. (��5), lo (r�·;.e 118..Ce sup one r eu
existencia en el in·t;efsti,cio renal .. Finalmente 1 el hallazgo, me­
dLarrt e técn:i.cas radioinmun61ogicas, de conc entraciones de ang.í.o-
,
.
tensina 11 sesenta veces superiores a las de la sangre venosa re-
\
nal, parece confirmar la formación de angiotensina en el mismo
aparato yustaglomerular (18)�
Un intento de compaginar ambas _,. ! or.( "'s!.J e . _L. G.o� , que es posible por no
haberse demostrado nuhca una polarización en la secreci6n de la
renina por las c�]�ulas yustaglomerulares (26), es la ac ep tac í ón
de una doble vertiente potencial de secreción, hacia el intersti�
cio y hacia la sangre, siendm la concentración de sodio en la má­
cula densa la que determinaría el sentido en cada caso (27)" Así,
por ej emplo, un aumento del sodio llegado al túbulo distaJ. cau­
saría una liberaci6n de renina hacia el intersticio, disminuyen­
do su secreción hacia el torrente circulatorio, conduciendo a unos
:efectos finales teleo16gicamente relacionados:
a) Vaso",constricci6n de la arteriola aferente y disminución de la
filtraci6n glomerular.
b) Descenso de la concentración de angiotensina en el plasma y,
aceptándose previamnete que esta iÍ1hibe la reabsorci6n distal de
sodio (28), aumento de la r.eabsorci6n de sodio.
Se puede concluir, pues, que, bajo el punto de Thurau, el pa-
-----
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las arteriolas aferentes de los glomérulos, mientras que.la via­
bilidad de l�s vasos rectos, Sean verdaderos o falsos, determina
la distribución del flujo sanguíneo córtico-medularo Con frecuen­
cia se ha negado la existencia de 1ilis vasos rectos verdaderos, o,
por lo menos, su Lmpor-t.anc.í.a fisiológica, o se les ha considera­
do derivados de vasos rectos falsos por destrucci6n de Iso glomll-
rulos correspondientes. Sin embargo, algu.nos autores han enc orrtma-c-
""-
do un número elevado de ellos en enfermos afectos de hipertensión __ .
'.
. arterial (32). Como la sangre destinada a la médu.al procede de la.
corteza yuxt9..7IJ.e:d.ular, suele existir una coincidencia cntre las
.. ..,�..--------�----�----------
Actualmente las publicaciones sobre el tema tratan iobre todo de
la distribución del flujo san�lineo en el interior de la corteza
'" .'1 'H"�· at -,1 / o-
•
�<' t:> e- • ." h r. . c> 1 • "i '1' ,1 '1 r- C" r "
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r"na._o � }.,.,.op<'; (_._.uC)lcc.Hlen e ,C'G ari r' e.iac __ OLd". o .. a -, , .[lOOJ. .i.o ac ione s
de la distribución c
ó
r t-i.c o-onedu'lar con 108 mcc arrí smos de I)roduc-.
c i
ó
n d e une. insuficiencia r-e nal agud:'l.} o con los r-e sp o ns ab l.e e de
la Ti 01 �i_ u T�j_ 9. (l e �. o ,:-3 (�<l.f (; rE-:.n;3 y,¡ ¿_ .,) �.�:. J:'t e llf? <": ;�) .� Po �C' c· t ;'; n Lad o s e hnn r e�..,..
Laci o nad o los cambios del :fluj o sanguineo intr-acortical. con _
mecanismos responsables de la eliminación renal de sodio ..
a)' DistribucLó n en condiciones normales"
En condiciones normales la mayor parte del flujo sanguíneo renal
va a la oorteza, yendo a la médula tan solo el J�� El tiempo de
circulación medular eS muy prolcngado<) A pesar de su. escasa mag­
nitud el flujo 3:anguineo medular es de una importancia f�8io16gi­
ca importante para mante::c.lff' la hiperosmoralldad medularo
El interés en la distribuci6n del flujo sanguíneo intracortical
se basa en las diferencias anatómicas y fisiológicas existentes
entre las distintas nefronas. Las nefronas yuxtamerulares poseen
glom�rulos más grandes y tl.íbulos proximales más largos que las
superficiales. En la mayor parte de mamiferos se diferencian tam­
bien por la longitud de sus asas de Renleo Sin embargo toda cla­
sificación en dos tipos de nefronas es arbitraria pues las varia­
ciones de tamaño y conformación se producen prograsivamente de la
corteza a la médula (30).Desde un punto de vista sistemático Horster
y Thurau afirman que un 72 a un 80% de las nefrcnas son de tipo
superficial, siendID el resto de tipo yuxtamedularo Para estudiar
la distribuci6n del flujo sanguíneo cortical entre estos dos gru-
pos de nefronas y tambié...,n de forma arbitraria se ha dividido la
rH'7'i:A?:� !'en�l pn f'llA+'7'n !7,nnl'l!:; d e L rr.is:w.c :;:::;1';:;:;n7' !l1_1.mA7'¿_"'ll'l.01::l!'l il ...
1 a IV desde fuera a dentro (31)0 En condici�nes normales el flu­
jo sanguieno cortical se distribuye de la siguiente forma: 1 (35%);
11 (45%); tII (15%), y IV (5%), pero cualquier descenso de la ten­
si6n arterial o del aporte sódico disminuye el flujo :sanguíneo'de
la zona 1 y aumenta el de las zonas III y IV, variando menos el
de la zona 11.
b) Ba.se anat6mica. .
Desde el punto do vista anatómico los vasos cuyo tono es respon-I
sable de la distribuci6n del flujo sanguíneo intracortical son
22
'. l. Es posible que la ho rmona antidiurética tenga una ac cf.óri
vasoconstrictora sobre la rama descendente del asa vascular (39)0
2. Por el contrario, las prostaglandinas podrían tener un
efecto vasodilatadOT sobre estos vasos, aumentando el flujo san­
guíneo medular, como ha sido propuesto por Herzog y colaboradores
(40), y como lo sugieren, por un lado la presencia de c ant í.d ad e s
....
'-..
importantes de prostaglandinas en la médu),a ronal, y por otro el
arrtagoní.smo existente con la hormona antidiurética a otros nive- ,_.
les (sobre la activaci6n de .La ad enf.Lc í.c Laaa conduciendo a c amb í.o s
ele p erm earrí.Lá dad d.e c1eterm.:Lnadas membranas). Sin embargo, 1 os e s tud.í o�L.;o"..----------------------�--
I
deri.vélCiones del fJu;jo s8.ng�)Jrl'?O de la corteza �::up2:cricial él la
corteza profund8, y de la (',>,.'1;0.»:'1, 8. la ¡'lÓcllJlo,. Sin (:�mb:lrgo, no siem­
pre debf� oourr.ir asi; puesto qu o La f3mlgT(� destj.n;Hl8. a las n,:,fTOllc3.8
y u ��ta.g]. omo rul ar c :'3 1.)1..1 pcl e � d F� �::-:.�'l.l (; �J ) S eglli.r ¡J (: 8 e am i. no f.)} el de 1. o G e 8.pt­
lares neritubulares y el de ]08 vasos rectos (33)0
e) T'/!e'¡-;0(�Ol ()r���n(�
Los procedimientos t6cnicos utj,lizados en la distribuci6n, del flu­
jo s anguf e no intrarrenal son muy numerosos, d aa tac and o , la. rad:Lo­
microangj,ografia renal, la estereoradiom:Lcroangiografia, La j.nyec­
ción de sustancias plásticas, las técnicas de micropunci6n,los in­
dicadores difusibJ.es inertes, la embolizaci6n de m:i.croeeferas ra­
dioactivas, la técnica de HaY].sen lltilizando ferroci,anuro sódico
marcado con C14 , el estudio de la concentración de solutos a ni ...
vel de la papila r-ona'l , mediante la t�cnica de App e'Lb oom , como in­
dice de la d.rculaci6n medular, e tc , Gracias a ellos se ha po df.do
observar:
lo Una �squemia cortlcal parcial en los estados de Shock con
va·so!h@.�ataci6r:{ de las Z0118.8 yuxtamedualr y medulal'{34).
20 Una redistribuo í.ón del fluj o sangui.neo hacia la corteza
yuxtameduak, acompañando a una disminuci6n de la presi6n de per­
fusi6n renal (30) o a una vasodilataci6n renal por distintos me­
canismos (35).
3. El flujo sanguineo yuxtamedular (36) y la filtración glo­
merular de las nefronas profundas (37) son mayores que los corres­
pondientes a las nefronas superficiales bajo una dieta hipos6di­
ca, mientras que ocurre lo contrario en el caso de un,áporte impor­
tantie de sodio.
i1 e TJD.a d;, 8l1!j_!l11 ("'; t;,., ,,� 1, � (' GIlC elltró..ci úh d e b ��\rl i. O �,r ��=(·C -;�.!_:::_
pap
í
Laa renal en diversos tj_pos de hipertensi6n experimental (38).
d) Regu1acióno
, La importancia del fl�jo sanguineo medular depende de la viabili­
dad de los vasos rectos. Se ha demostrado que el flujo sanguineo
medular no está sujeto a autorregulaci6n, y que la inducci6n de
una hipertensión se acompaña de un mayor flujo de sangre a la mé­
dula a través de los vasos rectos. Por otra parte, existen varios
factores que par-e e en tener Lmpor-t.anc í.a-en la determinaci6n del ta-
I
no de estos vasos:
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de :Bal'ger (41) sobre La d ist r-í, bucLó n d e L flu,'j o sangu:(neo ·intrB.:r.re-·
, .' -,.,', '.' r,"·" e-
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.-, '1 '.� .L . .' l
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'7' ';1 'T"'"'_ J"" 8') ,. 1 ' .. ".' Sna.l. en p e r-r o s no 2. ..1e""",.,J.,: .. CO ..:> UG.J...JJ,d./L.O .l\" ..yp'},,\(l J. 3. a ny ec ea on
d svI !1C'J..' """"1 PStT"�'l ('11'-' 1'" 'O'>'1,-f1l",'!!,-1 JI" ",ro�t"IT'L8') l' '1' � .1' r-.8 "y .u.;:;>I)J,C� O.,�!.. l),� •. ,,,_ .t··e .. c. o. e...,"_.,,,, .,)1 [_ vr s- ti } e,:to .. J..el .. a::; (J.l_ec·�
t amerrt e en la art er-í a renHl produce 1.U.18, dí.smi.nuc í.ón d e I. flu;j o me·,
du.Lar :y yuxt��;ll1;:,dl]18I', Fi.ume;'J.to,n.no en c amb:t o eJ ele 1"'. o ort o z a 8UpeT'�
fioia].o Basándose en estos trabajos Lee ha emitido la,hip6tesis
de que las p r-o s üag'Lanrl i na s pOdrúJ.n regula:r.' la d í.sbr í.buc Lón del flu­
jo sanguineo intracortical y la Lí.b erac i.ó n de r errína (42)"
No se conocen los mecanismos'responsables de la distribuci6ri del
flujo sanguíneo intracortical, pero se le ha atribuido un papel
f1s:Lológico en la regulaci6n de la eliminación renal de sodioo Se
basa en la hip6tesis de que las nefranas superficiales poseen una
menor capacidad de reabsorción de sodio que las profundas, con unas
asas de Henle m¿s largas", Muchos autores afirman que las nefronas
s,Ju.perficiales poseen un mayor contenido de ren.ina que las profun­
das, relacionando inversamente el indice de granularidad yuxtame­
duLa.r y la longitud de las asas de Henle .. Una deducci6n fácil es
la de atribuir a estah.eterogeneidad en la distribuci6n de los grá­
nulos de renina, los fen6menos de redistribución del flujo sanguí­
neo intracortical" No por ello, sin embargo, han dejado de hacerse
algunas objeciones a esta hipótesis:
l. En el perro y en el castor, el índ�6e yuxtaglomerular es
más alto en la corteza superficial que en la profunda a pesar de
qua estos animale� s610 poseen asas de Henle largas y cortas reS­
pectivamente (50)0 .Por lo tanto no pueden correlacionarse siempre
ambos parámetroso
20 Simpson (26) en la rata ha observado amplias variaciones
:::ü -;:1 IllJ.l.-.:e de gr-anu'Laca oo YUX:;8é)('¡,·,.P!"'_J,"; �.'.. � n n !!',lSTI!0 �!.j_'I!,=,}. ']'::l ::!,�.
corteza renal, asi como aparatos yuxtaglomerualres con muchos grá­
nulos en las capas profundas y otros con muy pocos en las superfi­
ciales.,
Se han emitido tambien'otras hip6tesis, no con mayor fundamento,
para atribuir el control del fluj o sanguineo intracortical a di�
ferncias en la inervación arteriolar (43) o a una distinta sensi­
bilidad de las arteriolas a los agentes vasoconstrictores (44).Fi­
nalmente, se ha intentado explicar la redistribuci6n del flujo san­
guíneo intracortical como un simple efecto mecánico (7): Una expan­
si6n de volumen Se 'traduce gracias a mecanismos nerviosos' o humo­
rales en una vasodil8:taci6n de las arteriolas renales y un aumen­
to del flujo sanguineo intrarrenal" Por efecto de laq/estenosis y
de los sinusoides de las venas arqueadas este aumento del flujo san­
guíneo intrarrenal da lugar a un incremento de la presi6n intrarre­
na1 y peritubular, que es mayor cuanto más pr6xima es la zona renal
de ias venas ar-qu aada.s , A su vez el aumarrt o de la presi6n peritu.-
24
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neo intrarrenal y de la eliminación renal de sodio es, sin ninguna du­
da muy importante, si bien proba:blem,ente se les ha implicado en oca8i.9.
nes ele forma .í.nju s tí.f'Lc ada , en perjuicio de fac t oree pu r-ame rrt e fisicos
o hemodinámicos. Hemos repasado la probable significación fisio16gica
'
de la renina. JITas falta revisar ahora el papel desempeñado por la aldo�
terona y por la hormona natriur�ticao
La aldosterona estimula la reabsorción renal de sodio yola excreci6n
de los iones potasio, hidr6geno, amonio y magnesio.. Su acción retene­
dora .de sodio en el tt�bulo él.:5.sta,l, donde clásicamente se describe,
aunque e s probable que no se limite a este nñ.v e.l , tiene una 'gran ir.lpo�
tiano i a , No se c o noo e' e:;.sactamente el mecanismo intimo a trav�s del c ua.l
actúa la a.Ld c s t e r-oria , aunque exí.s ten numerosas hipótesis (53) o No pa­
rece pr cbabl e que se deba, como propuso Leaf, a un aumento de la sínt!:
sis de los enzimas que facilitan la difusibili�ad del sodio al interior
de la célula tubular renal a través de su superf'Lc
í
o muc oea, tiene un
mayor fundamento la. teoría de Ed eLma.n y o oLs , , 8eg'ín La que la �.ldos­
terona estimularía la síntesis de alguno de 108 enzimas j.ntr:grp..ntes 0e1
bn:J.m� C8U�'3n. una (!i.�:m.i.nuci('·'l ele 18. r",�·'.f):-:;orción T'ro:x:i,·:�J.J., qu o Ni mo ti.v o
de un .-=rLlm��nto d o vot.um e n Ir (le nl�e��j_!�n r:� nlvoL ��'C J . ..., nr-:�o:LJDt- (11).(; J��neTL _ • __ / _. L
__�
cut o ).)�r··LY1.(:j.p8.1rn(�nte ��OOT'8 l".�� nofr o D.:::.;) y1Jxté.1:n(;-�:_1.J.n��·'e.:==.� D t=cn.·?·é:.'� de J.2.8
a::� r:!.s el e FY o nl, e J.�! ·!�r'J�. r: 4 :Pon. T' ¡-:_-._�"7:1.1.1!t P. n, ]. t:. ,( n_:-00; 1 :J. t;'"�. e t ó.r1 ar t c.-r:I. oLa.r p roe_u.
ce un aum0ntn penerali.zado �el flujo 82nguin�o intr�rrenpJ, que es pron
t o (' o n tT n.:r�c �.S t? (1 o e"'1 .� �:t_ T r:_; r:r i, Ó tI vux ·t� _:1 �':', 0 ,-=1 1.1.1 nI" 1') O..,C' 1) Í!. ��: um e n t () (18 T ,'-'�. 1.) �(' 2 �. -lo (�Yl
in trs r-r-o nal j e o n uria mayor :ce::::j. �3 tone: i 2. al fIn:) 1) ;:,arJEuineo � y un aULleE:
to de la presi�n intratubularo
VI. - Inervación s:Unnátic::'.o
_-_-_.----_._--_.-._,----
El rrís t oma de 8.utorregulación de la filtraci6n glomer1J�'�.r ,por la má-
cula densa, presenta la paradoja de que la fibra muS'culeT lisa de las
arteriolas renale!i es la úrrí.c a d e nuestra ec oriomf a que no responde in
vi tro a la angiotensina, rrí aun en pr-e e enc í.a de elevadas c onc ent.r-ao í.o
nes (45)0 Esta :falta de respuest� no es debida a. un fen6meno de taqu2:_
filaxia, pues no es reversible por la angtotensinasa, sino que es una
propiedad intrínseca de este músculo� No obstante, sabemos que la ac­
ci611 de la angiotens:ina sobre la fibra muscular in vivo se ejerce a
trav�s de dos mecanismos, a) uno directo, ineficaz en el caso de la
arteriola renal, y b) otro indirecto, neuz-og érrl c amant e dependiente, b a
sado en la capp..cidad que tienen la angiotenstna de bloquear .la recap­
taci6n de la noradrenalina en las termine.ciones adren�rgicas.
Por otra par-t o , el sistema simp�.tico 8.drenérgico influye directamente
en la liberaci6n de renina, cuya heterogénea presencia en la corteza
renal ya se ha citado. El conocimiento de ambos hechos predispone a
atrioutr al sistema s í.mpá+í.c o un pap eL preponderante en los mecanismos
de redistribuci6n del flujo sanguineo intrarrenal durante la htpotensi6n
hemorrágica, el shock, eteo
VII�- Factores hormonaleso
.
,
El :i:JéipC.�� ce .i cc :·�.8t�!"'8C l:a:-:-:1o�i.['..J.es en L·:!. regu,1.aci6n d e i. L!_I.lJ o
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El complejo sistema integrado por numerosos factores (físicos, hemodiná.
-
micos y hormonales) implicados en el control de la eLñ.rrrí.nac'i ón renal
de s od.í.o j deja todavía sin expl í.c añ algunas ob e er-vacLorie s experimenta­
les, lo cual ha mo t í.vad o la ac ep tac í.én p r-ov í.af.ona.L de una nueva hormo­
na, la hormona natriur�ticao Su existencia fue "profetizada" por Homer
Smith en 1.957 (46), y la primera "evidencia" experiment�i, qU.8 mas tar
de result6 ser err6nea (47), se debe a 1,�,T8.rdener en 1.961 (48)0 Más ade­
lante .Id.c har-du s y Pef'..I'ce (49) y Bah.lrnari y 1:rarc1ener (50) as e ntar-on una
base experimental m1s s61ida. La investigaci6n de la hormona natriur�-.. ,
tica se ha beneficiarlo especialmente de dos tipos de técnicao: a) La
expano.í ón del volumen 'plasmático en un animal, al que, al ml smo tiempo,
Se c orrt r o.l a la presi6n de p er-f'u s.i ó n r-cna I mediante un balón hLnclrab Le
en la a.ort a tor�-icica de forma que permanezca constante, y b) experimen­
tos de circulación cruzada sometiendo tan 8010 a un arrí.ma.L a la expa.n-.­
sj_6n de volumen. Tóe;:Lcr'.'!:lente, para que 108 resul te.dos sean Y[n¿ do s , debe
evitarse todo aumento del flujo sangu:Cneo renal o toda dj_l.ll�¿ 0''! s:::.ncui-
c ic I.o de V:i.'eb.3 y n t;rnvós (10 pclte mecan' GT110 8er{2. J""2:,ons8.1)J.e de un
mnyor 8liorte de CU('-y'¡o;{a r>. lo. b0'0.be. de :::oc1io que 7 ó�8.(,,<J.n ,32 Sal),: �v�tüa
en el po lo bD.S:3l ,�e J.a célula tubulOTQ :-U.!l err109TC;0}'1 ac c íón 0.02 la �1:.
doctorona parece ser mas comnlcja de lo que'indica e�ta hi�6te2is (Lo­
f:-Je:ct �T (!ol,s,J) e T)j.0.�-·� :.v T:otnrcj.e:}l 1.!,3TI e]n�i_tj.do } . .!3. h�·I)ót'?F!iS dc! qu e J.8. 8.1.,. ..
(1, r S .�� nY'("'. -/';" 1)", .-:-�;.::¡ .• � tqT') :.)-�. I�. �'} n l"'::; 1) ':j-'" � Oi.!�_!:' 1'1-; 'l ¿:':"'O r.' c�n�. 02'1.(:: �
-
� br= f' 1'"\ � Y'�. � 1 _._ i'��.__ .
terc[''lmbio con el sodio a travé8 de 1D. actj_v::'.cj.f5n del enz�_m8. _I'L\.I\PH2- cl:
tocrorno c - reductQsa� Es bien conocida la acción estimuladora de la
secreci6n de aldosterona que posee la angiotensin2 y 8ue].8 decirse que
..
ambos factores horrt:onales se comportan como arrt ag orrí s t.ae por su acción
sobre lo. eliminación renal del sodio, actuondo la primera como reten_�
d r" de c'oclJ·o Ir 1'" "'e':;"'n..:1a (>0"'0 f'ac t or' nnt rtur-é t í c o En 'Y'�ql�r1"d lao e). _r:::: �J .. � J • '�.'. ,-' fSI.,.'t (,;.- ... J.__ ... �t;... .J • .., • _'o .J_ t: .J.L 00 _J � O;;:I._,- • ._�(_ .... , -'- •
acci6n de J.a angiotensina e1': mas o ompl e j a y diversos investigarlores
han der:crito parad6;¡icamente, en experimentos de perfusión de angiote_i?;
. .
Le s +' t d í lt·" at r í - ét· e 1 "O Is ina en arnma.. , erec 08 a.ur e ,lOO", y n t rur- 1C00 por un ... c•.. o, y aE.
tidiur�ticos y antinatriur�ticos, por el otro. Recientemente (52),'
Fourcade, N8.V8T y Guyton han intentado conciliar estas d Lf'er e nc í.aa , Ad
miteri tres acciones renales de la angiotensina:
a) Una acción vasoconstrictora sobre las arteriolas renales,. por la que
reduce el flujo sanguineo ren8� y la filtraci6n glomerular�
b) Un efec to sobre los tl�.bulos por el que reduce 18. reabsorci 6n de 80-­
dí.o ,
c ) Una acción .i ndi r-ec t.a , a través de un aumento de la tensi6n arterial,
que repercute en un mayor volumen urinario y en una mayor eliminaci6n
renal de s o dLo ..
Cuando las dosis perfundidas son pequeñas, pr edomí.nan 0-08 efectos seguE;
do y tercero y la situaci6n resultante es de diuresis y natriuresis.Por
el contrario cuando las dosis son me.yores predomina la ac o í.ó n V2..socons-
trie tora intrarremu_ y se produce una antidiuresis y una arrt
í
natr í.ur-e-c-
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De todas estas hip6tesis cabe destacar la posibilidad de que la hormo­
na nat�iur�tica sea una prostaglandina y tenga un origen renal, si bien
parece más posible que s� trate de un p�ptidot que se produzca en el
hipotálamo, siendo de inteT�s el reciente hallazgo de que un análogo de
la oxitocina, la 4-leuci�a-oxitocina,ha perdido casi todas las propie­
dades de hormona originaria, siendo en c amo í,o na tz-Lur é t.í c a y capaz de
inhibir la actividad de la adenosintrifosfatasao
Desde el punto de vi.sta fisiopato16gtco el papel principal de la horm�
na natriur�tica es de explicar el fenómeno de escape, gracias al cual
el organismo deja de retener sodio bajo la acci6n de la aldo�terona.
Sin embargo, también' es p o s í.b.Le que fen6meno de escape no Sea más que
una respuesta intrinseca del riñ6n frente a una expansión del volumen
extrac e Lul ar-, Además, en el caso de que la hormona na trj_ur�ti�a fuese
responsable del fenómeno de escape, su acción deberia limitarse al ri­
ñ6n, puesto que las glándulas salivales y sUdoriparas, y el tracto ga!!_
trr o lnt e s t í.na'L no "escapan" a la ac c í. 6n retenQdora de 80d:Lo de la ala os
terona (51).
s al) er d ó -rlrl. f� ·s (0 P l-'O�_l_�_ e j� -:l r.·�n qu 6 e () nd i. e j_ o ne ��' f� e J .i h !.::;�C n i 8l1.��,}._· e.s ��.!1 t�_.m�
mr'�.ntp ::::1.1 :-';nr'l:-:--: .-?0 �)?'''''f..,·i (\r� -:r �·11 ¿ �":�y'\0T·tr-,-,...-I··;¿ (1 -p.; e,'; nI A(.r";.r:�\
nacer de qlle forma S8 comporta pn 9sta00s pato16gico2. !unque se�n to-
das e118,8 pr�gunt8.s ",l'?illr;ntale2 18."0 res�)UeGt8.8 e s t án dentro d e l. C8.PpO
de la hipóteSis, no existiendo uni.formidad en Jas onj_ntoneso Corno nrue_ _._.4
_
ba de elJo re:rro�.ucimos una t8.bh�. publicada por J é H., C�rt y BQ Lí.ch ar­
dus en la Lnt.r-odu c c í.ón del SympOSh1__711 sobre la hormona nn tr-Lur-é t í.ca de
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ne lugar a tres niveles, humoral, nervioso y Loc a.I., que ha menu­
do se superponen, a pesar de ]<ib cU,al, para la buena comprensi6n
de lills mismos, conviene tratar independientemente sus distintos
aspectos (esquema).
L- Sistema renina-aneiotens��.
La acci6n fisiológica de la renina sobre la regulaci6n de la e1i­
minaci6n renal de sodio, .tanto directamente por su acoión intra­
rrenal ,oponiéndose a pérdidas excesivas de ao d í.o (Thurau), como
indirectamente PQr su acción sobre la producIi:i6n de aldosterona,
tiene mayor acepta.ción que La ac cí.ón de la rerrí.na sobre el mante­
nimiento de la tensí6n arterial en condiciones normales.. Sin em­
bargo, las acciones farmacológicas de la angiotensina pOdrían ex­
plicar una acción directa del sistema renina-angiotensina sobre
�l mantenimi.ento de la tensión arterialo Por otra parte, en la
sensibilidad del aparato yux t ag.Lomar-u.l ar- a var-Lac í.one s de la pre­
sión de pe�cusión renal (teoría del barorreceptor) es. fácil in­
tuir una posible regulaci6n renal de la tentión arterial.
5 (, .,.� ".' e, 1 '1
r- .j e .-1.,," " -1- .. , T' '" 'í c . ".,t -, � , 1.,oncep 1,0 y .1, •.:.-g.L aC .. on .... ,.. ",c. �t: .. -",._O .. l 0.1: 0.L.l.'.J ....
La f'unc Ló n de la oír-cu.lac
íó
n , qu e s c orno dijo C!laucl.e Bernn.rd, es
la de mantener 'la constancia del medio interno, es posible gracias
a la ex:L8tcnci8.� en el cisteTflé'. c i.r-c u.Lat o r-io , ele un gro.cl.:i..ente de
p:C'el3:L6no :31 en un r'!0Dl0!ÜGO c1f;tl�rB:i_nn(]o de88.pn.recj_er3. e8tp. grarJien-
te de presi6n y se llegara a un equ:Llibrio la presión resultante
recibe el nombre de pr e sf.ón c í.r-cu.La to.r.ía mcdí.a y depende de la' re­
Lac í.óri existente entre el volumen sanguineo y la caI_}fCl!'.i.dad del
\ .
sistema circulatorio en un momento determinadlb" Esta, a su veZ de­
pende principalmente del e shad o de la Lnervac í.ó n simpática, mien­
tras que el volumen sanguineo está c o nd.í.cLo nad o por el intercam­
bio capilar y de la eli�1ünaci6n renal de aod.í o , de la que se ha
tratado anteriormente. El intercambio capilar está regulado por
las leyes de Starling y ha sido ampliamente estudiado por Guyton
(1) y por Wiederhielm (2)"La tmportancia fisiológica del concep­
to teórico de presi6n ctrculatoria media se debe a Ser el 'factor
,
13-
que, junto con la presión a nivel de aurícula derecha, controla el
gradiente de retorno venosoo El retorno venoso, la contraqtibili­
dad miocárdica y la frecuencia cardíaca determinan el volumen mi,.;"
nuto cardiaco, que, gracias a las resistencias perif�ricas y.a
la elasticidad de 1 .... 013 vasos arteriales, da lugar a la creaci6n
de una presi6n en el interior del sistema arterial, que se cono­
ce, con el nombre de tensj,ón arterial y que mantiene el gradiente
de presión necesario para la circulación de la sangreo
En resumen, existen una serie de factores implicados en el mante­
nimiento de la tensión arterial, ·todos ellos j_nterdependientes y,
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Dej and o a un lado la (".coLón de la <:mg:i_ otcri.rí.na sobre la reg1!l.e.cLón
hiclrof:lalj_n�J'7 su ao ot
ó
n sobre La tensi6n arterial puede tf;uCl:" lu··
par a -t�cavés de lOG Gj_r�U.:Lerlte3 :rn.ccn:(lj�f3I[!O[3:.J. .
A) Acción perj_fér5.ca directa sobre la fibra muscular Lís a de las
arterias y arteriolas, en donde parecen existir receptores espe-
-ff·
o
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tensina parece ser d ebida a una ocupación pc:csistonte ele estos
receptores por un exceso de h o r-mo na , como parece Lnd í.c ar-Lo el he­
cho de que sea reversible por la angiotensinasa (4) o por la re­
sina Dowex 5 O{ 5) .. Su ac c í.éri se debe probabl erute a un aumento de
.v
la permeabilidad de la membrana celular al calcio, pero se des­
conoce el mecanismo íntimo a través del cual se produce (6). So­
bre el corazón la angiotensina tiene urlefecto Lno t.r óp í.c o posi ti�
vo , pero menor que el de la no r-ad.r ena l.Lna , 1,0 mismo ocurre a ni­
vel del sistema venoso (7)0
B) Acci6n p��iférica neur6gena (7)0
La comprobaci6n de una taquifilaxia cruzada con la tiramina es
un ejemplo de los múltiples experimentos que demuestran una acIi:i6n
de la angiótensina sobre las terminaciones adrenérgicas. Se han
propuesto dos hipíf>tesis: a) Que estimule la liberación de noradre­
nalina por las terminaciones nerviosas, y b) que bloquee su recap­
taci6no
e) Acci6n sobré el sistema nervioso central (7).
Bickerton y Buckley demostraron en experimentos de circulaci6n
c'ruzada que la Lny ecc
í ón de angiotensina en una cabeza aislada
producía una respuesta hipertensiva en el resto del cuerpo, al
que s610 estaba unida por la médual espinal .. Experiencias poste­
riores demuestran la importancia de la via de administración de
in angiu �ensina,. proc1uci ':',lt1 0::-3 >3 ':;cú-;-;bit:ú :;.';::;J!JU"''''' vao v¿:;:':!..n.bl,,"s r:�-
gún que se trabaje con animales anestesiados o no, y segdn el ti­
po de anestesia que se utilice (8). Es probable que las respues­
tas Sean desencadenadas por un mecanismo de isquemia del centro
vasomotoro En un reciente trabajo, Dickinson (9), ha obtenido
respuestas positivas utilizando dosis muy pequeñas ..
1Ja importancia de todas estas acciones e s más probable' en si tua­
c�ones pato16gicas que fiosio16gicas. Sin embargo, en una recien­
te publicaci6n de Worcel y colaboradores (10) se comunica la pro­
ducci6n de una hipotensi6n transitoria en ratas sanas mediante
inyecciones de plasma antiangiotensina, as! como una disminuci6n
de la r�tividadtv�scular a la noradrenalinn. Por el contrario,
no pueden reproducir estas bbservaciones cuando utilizan ratas
macho nefrectomizadas cuarenta y ocho horas antes. Por lo tanto,
según estos experimentos, puede deducirse c:;_ue la angiotensina con­
tribuye al manten:Lmiento de la tensi6n arterial en condiciones
fisio16gicas.
110- Q_on�eryaci6n _re!?-Eol d�sodi� alª-�2.!�'0l!a.
Se acepta que la existencia de mec aní.smo s adecuados para la
-: ':sr
JU
cibida Dar el siste�a nervioso central dcpender�,
./ '."
'. _
•
,,;._1.
!1:.J.C8, c e i num er-o
consel'v;:�(";·¡. Ón renal úe �,;od:i. O e�; un fac t.or :L!�Ijl'e8c·!.ndi bl e pa:-ca el J!\8.i"'.·­
tenim:Lei100 de 18. tensi6n arter íaI d entr o de SUf] V8.J.O"i':'es no rma.le s , a'3í
como condici6n sine equanon para el desarrollo de cualquic:c tjpo de
hipertensi6uo Por otra parte) 8e sabe que un inccem2nto pato16gi.co
de la c0ilservaci6n de sodio, sea por un efecto intrínsico renal, sea
por un aU�0nto de 1� secrec16n de minora corticcjdes, puede ser res­
no rrs ab Le ,1G la 8.D8.:ciciÓn de una hi p ert e nsLó n , J�O¡3 mec8.nj.smOf! 8. tra-J.. ••
v�s de los cuales el sodio es importante en el control de la tensi6n
arterial son probablemte tres:
a) Regulaci6n de la valemia.
I
·0) Regulación de la reac tividad vascular Q
e) Regu1aci6n del calibre interior de los vasos de r e sf.a tenc í.a ,
Finalmente la aoumuLac í.ó n de aldosterona marcada (11) en el cí top1as­
ma de las células musculares de las arteriolas sugiere t smb í.en la
posibilidad de alguna acci6n de la a1dosterona sobre la contracci6n
de las fibras musculares lisase Tambten se ha hablado de un posible
mecanismo de acci6n neur6geno de 1qáldosterona (12).
1II,.- B._egulaci6n refleja de la tensión arteria�.!_
En el inc1ividuo sano existen mecanismos ref1ej os destinados a garan­
tizar la constancia de la tensi6n arterial dentro d� unos estrechos
límites, organizados en forma de un sistema de feed-back negativo. Un
sistema de feed-back negativo consta de tres elementos(13):
a) Un receptor para med.í r la variable que debe regularse ..
b) Un sistema de referencia que regula el nivel alrededor del.
cual debe �antenerse la variable.
c) Un mecaní.smo o mecanismos. efectores.
En el caso de la regulación refleja de la tensi6n arterial el recep­
tor está constit�ido por los barorrecep·tioreso El sistema de referen-
i?i.a.. .. 1 V ¡n:t:::cran lln c omp Le j c ..I..L'-�u.\,,;_' �;;.;�_. :_.�_ IV v.................. �!l e] Ri.e--
tema nervioso centra1t que reciben múlt:tp1es informaciones de la pe­
riferia y según las cuales pueden modificar el "punto de referenciall
(lIset pointll), alrededor del cual debe mantenerse la tensión arte­
rial. Entre las Lnfoz-macd ones colaterales que reciben estas neuronas
destacan las procedentes de los q�imio y volorreceptoresQ Los meca­
nismos efectores actúan sobre el corazón, el sistema de capacidad,
el sistema de resistencias y la m�dual suprarrenal.
A) Receptores:
En la pared de la"mayor parte de las grandes arterias del t6rax y
del cuello exí.s t en muchas fibras nerviosas de forma aracnoidea, es­
pecialmente abundant'es en el arco aórt
í
c o y en el seno c ar-o tLd eo ,
que son estimu1ables por cuaLquf er deformación de la pared V2.SCU­
lar. Como que en condiciones fisio16gicas las Qistorsiones de esta
pare<yson debidas a cambios de la presión Lrrtr-avuscu'l.ar , se les deno­
mina varorreceptores .. La estimu1aci6n de sus fibras nerviosas, por
encima de un umbral (que eS variable para �ada fibra), gen0ra po­
tenciales de acción, cuya frecuencia aumenta prograrüvamente con la
intensidad del estímulo has+a llegar a un máxí.mo , IJ8. información re-
3 i
e1.e f'L b r-as entim1..üad8.8 (segú.n sea :O;U umb ra'I de exc í tac
í ó
n ) y de
la frecuencia de 10:3 pot e nc.t a.l e s (1r.3 ac ct ón, rOl' Jo general cuan-.
do la estimulaci6n de un rece�tor es persistente el ndmero de 90-
tene:Lales de ac c í.óri ene al cabo de un ci ert o tiempo a un valor
m enor pero sostenido; r-oc.í.b t e ndo este fenl.:k·"mo 81 norib r-e de 1!�l(1ap-
t ac i. ()11 rl. eI. �r.r:�c f��q ttJ�cn; 1) :F�11 81 e 82- o el. e }_ O!3 ()e,�co y q U.j_)flj, (Ir ce er tor (�S
el grado de ad ap tao í.ón es pequeño pero pud e tener importancia en
el mantenimiento de algunas h'ip er t e ns-í.orie e rebeldes al tratamien­
to (14) (esquema).
B) Sistema de r-efer-enc í.a , Duran't e el 15.1 timo dec errí.o ; 'la· concepci6n
clásica de un centro vasomo tor bult·a.r, centralizador de todas las
Lnroz-mac í.one s y de todas las r-e spuea taa , ha sido sustí tuida por
otra más runplia en la que el área vasomotora vul�ar ha sido des­
plazada de su situaci6n central, pasando El. :r.epresentar tan solo
un estadj.ll0 inferior de un complejo conjunto de neuronas, in­
tegrado por la corteza cerebral, el sistema limbico, el mesencé-·
falo y el dienc�falo, racionados entre si y con la periferia por
vias excitadoras e inhibidoraso A partir de cualquiera de estas
neuronas pueden originarse 6rdenes, que transmitidas por. las fi­
bras nerviosas descienden, haciendo o no sinapsis a nivei bulbar,
hasta las neuronas medulares preganglionares, que son capaces de
integrar los impulsos excitadores e inhibidores recibidos, 'cons­
tituyendo una via final comúnQ CODO se vefá, la nueva concepci6n
de un control nervtosb de la tensión arterial tiene muchos puntos
de desacuerdo con la c onc epo í.ón clásica, incluso en lo que hace
referencia a los mecanjsmos efectoreso Sin embargo se sigue acep­
tando que los rejustes cardiovasculares reflejos originados en 108
bp�0���qrt0�q8 BA�tico y carotid�o son mediados principalmente por
el área vasomotora blu1ar, que mantiene una ac�ividad ininterrum­
pida transmitiendo en toao momento impulsos a través de los ner-
vios simpáticos y de,l vago.
'
Loa impulsos aferentes originados en los barorreceptores pasan al
bulbo y probablemente 2. centros má's elevados, ejerciendo una ac­
ción frenadora sobre el aumento de la tensi,6n arterial que espon­
táneamente los centros nerviosos tienden a desarrollar (reserva
de tensi6n arterial segdn Heymans) (15), manteniéndoi� a un ni­
vel d� referencia ("set point" de los anglosajones) que está de­
terminado por l'�s illln tiples informaciones colaterales sobre el
es tado de otros si,stemas homeostáticos (quimiorreceptores, volo­
rreceptores; receptores de la distensión pulmonar, et«o), que el
sistema ne'rvl o s o central recibe e integra. La adap tac í.ón d e . este
punto de referencia a modificaciones en otros sistemas homc0stá-
. ticos no tienen nada que ver con la adaptaci6n periferica de 106-
barorreceptores. Tambien puede producirse una readaptación central
del punto de referncia por la secci6n de·' alguno de los norvios
procedentes de los barorreceptoreso
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e) Informaciones colateraleso
I..>ueden ori.ginarse en cualquier lugar de nuestro or-g auí smo , De s»
tacan los quimiorreceptores, que se localizan en el cuerpo caro­
tideo y en arco a6rtico, cerca de los origenes d� las SUbcláveas\
y consisten en una c�lulas epitelioides rodea�as de una tupida
red de sinusoides, y que son sensibles B. variaciones de la P02\ y
de la pC020 Además de los barorreceptores se conocen tambien o\l;ro
, '
receptores mecánicos si tuac10s en le. aur-LcuLa derecha y en las gra -
(
, Ides venas, y eil los ventrículos del corazón cuya función prob�:-
blemente e s tá en relación de la r-egu.Lac í.ón .d e la volemia y del',
1
gasto cardíaco resper.tivamente), y en la circulación pulmonar cu-'
: I
yo papel :fisio16gico eS desconocido y probn.blemnte no tengan i:m-
-portand8, en la regulaci6n de la tensión arterial. Por úl timo, la
inf'ormat;ión recibida por las ár ea s del sistema, nervioso central: \
imylicadas en la regulación �_e la tensión arterial no se limi t�' \a los rece�tores' ya 9itados, :ino que.e� mucho más ampl�a inClu-\yendo tamblen otras muchas senales or-í.gí.nadas en cua'Lquí.er lugar;
(le nuestro organismo, !'O...- e j emp Lc l� "pi.�l� Le e I'r.,::¿-ú"tCj7eo Qf-: c�-�
tensión pulmonar'�16), etc&
TI) Mecanismos efectoreso
Están c onsti tuidos por los nervios simpáticos y el vago. La ac-
, .... .-L. _
.v ..... .J.. «,«: t.,:; U \lV.J..-C:O
:"l_••
Cl: 1 ..... -.
ci6n de 'los nervios simpáticos se desarrolla a tres niveles, so­
bre la contracci6n de las arteriolas, sobre el tono de las venas
y sobre la frecuencia, c orrtrac t'í.bf.Lti dad y excitabilidad del co­
raz6n actuando de forma positiva en los tres casos .. La actividad
i:;6nica del s í.mp
á
..tico asegura una tensiÓn arterial aproximadamen­
te doble de la que existiría en su ausencia .. Un conocimiento re­
lativamente reciente (17) es el ,de que una descarga simpática ge­
neralizada puede desencadenar respuestas localizadas según la fre- '
cuencia de la e s t í.muLac Ló n, Así cuando esta es baja, solo aum errt a
la contracción de los segmentos vaE'culares de capacidad (venas),
pero cuando aumenta se contraen tambien las arteriolas" El int'e­
rés funcional de est� tipo de respuesta diferencial en algunas
situaciones, como por ejemplo una hemorragia, es evidenteo otro
conocimiento importani;e es el de que 18 ac()i6n del sistema stmpá­
tico sobre los segmentos vasculares de resistencia (arteriolas)
es muy distinta según 18.8 regiones de que se trate, siendo eSca-
sa en aquellas con un tono basal elevado (coraz6n, cerebro) y gran­
de en las que tienen un tono basal pequefioo
La acción ete los nervios vagos se ej er'�e sobre el c o raz ón , dir;-@j_·­
nuyendo la frecuencia y la excitabilidad cardiacas� De todas for-
mas la acci6n dominante del centro vasomotor es el efecto VG80-
constrictor sf.mpá t.í.o o ,
La teoz'ía dualista de Bay'Lí.s s (18), que adrrrí, tia La e:dstencj_8. de
un centro vasorlilatarlor activo bulbar� está abannonada y toda
vRsodilataci
ó
n de origen bulbar parece producirse por un mecani s­
mo pas í.vo , Si.n embargo 1\oki y Brody demostraron la existencia de
un sistema vasodilatodor activo bulbar, no colinérgico y que pue­
de ser inh:ib:i_do p cr antihistamínicos (19) e
IVo- otras accjones del sistema nervioso central Sobre la tensi4n
_._ . .,_ ..
-:--_._..
----- .
j"arter-í.a'l e
Si bi-�����-:Pta todavía un papel principal de los centros bul-!
bares en la regulación refleja de la tensión arterial. actualmen-� ,
..
te se reconoc e que la s acciones del sistem� nervioso central so-
bre la tensi6n ar t er-La'L son mucho más complejas y no caben todas
ellas dentro del concepto clá.sico de regulación .r e fLe j a , \
A niveles superiores y especialmente en el hipotálamo existen neu�
r-onas , cuya actJvidad d ep e nó e de las órdenes emi tj_das por la cor­
teza cerebral y cuyoo cilindrocjes establecen sinapsis en el me- I
I
senc�falo, pero no el bulho, descendiendo hasta las neuronas pre-
gang.l í.onar e s , Algunas de e stas fibras constituyen un aí.s t em dila­
tador colin�rgico y otras est'n destinadas al coraz6n, ruJmRnt�n­
do según Rushmer su contractibtlidad (20) .. La estimulaci6n de
distintas regiones del hipotálamo es c8.paz de reproducir las res­
puestas que no rma.Lmerrt e se ob s er-v an asociadas con una reacci6n de
alarma,' o con la actividad muscular o con los proceSos rela?io­
nadas con la alimentaci6no Folk6w y Rubinstein oponen los efectos
cardiovasculares desencadenados por la e s t-í.muLac í.ón de las áreas
hipota.lámicas responsables de la reacciÓn de defensa y alarma, y
de la conducta relacionada con los proceses de nutrici6n. En el
primer caso se produce un au.11Jento marcado de la tensión arterial,
una reducciÓn del flujo sanguíneo intestinal y una v2.sodilataciOn
muscular .. En el segundo, se observa un aumento moderado de la ten�
sión arterial, un aumento del flUjo sanguíneo intestinal y una
vasoconstriccion en el territorio m.uscularo Por otra parte estos
efectos cardiovasculares ligados a c:Lertos compo r-t.amí.arrt o s son tan
r�pidos que, en lugár de una regulación refleja,se tiene que ha­
blar de una regulación 11 arrt.í.c í.pado r-a" que tendría su origen en la
corteza cerebral. Los centros corticales cardiovascularAs parecen
estar situados en el á,rea sensitivo-motora, corteza temporal pos­
terj_or� en la ínsula y en sistema t6mporo-cingular ..
La corteza cerebral no solo actda como activadora de centros in­
f'e r-í.oree , e i nn que puede. presentar tambien una. ac c í.ón inhibidora:
8.) I,2. c o.r t e z a cerebral e j ero e uria acción reguJ.8.dora sobre el
'tono 8imp��ico, �ien�o capaz de contrarrestar una in1eDsi-
f í.c ac Ló n del mdamo s ecundar-í.a a toda exc í. tac íén bz-u sc a del
sistema reticular activador� Así contribuye de fonna impor­
tante a la estahi.Ji.rlac! de] tono vasomotor y f'ac í.L'ít.a la 1'8-'
gulaci6n refleja de la ten3i6n arterial a partir de los ba­
rorreceptores (20)0
") 1 " y.' � "1' .'. (l" r r'" C'·t.... " C"'. ,r. t j"
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da por primera vez por Folkow, que lo 10caliz6 debajo de la
comisura anterior (Polkow, 1�959)� L5fving en 1�96l descubri6
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factores como son la inextensibilidad pericárdica; por otra parte,
durante una taquica.rdia, la duración de la diástole puede resu+tar
insuficiente para conseguir una buena repleei6n ventricular •.
VIo- Regulaci6n de las resistencias periféricas •...__ . .
Las pequeñas arterias y las arteriolas son las responsables de ca­
si �a totalidad d� las resistencias periféridaso Se puede; por lo
tanto, homologar la regulaci6n de 19.8 resistencias periféricas a
la regulaci6n del calibre de las ar-t erd o Las , Las artert.�las están
formad.as por tres capas, el endotelio, una o varias capas de mus-
pstimulEccüSn p ro-Iuc e efectos depr(::sores generalj_z,':li1oso Este
-rí. s t �-ln.8. n t: t8.l)��_ c�:� e ._l:::i.l'l:3_ p ::.�i 8 en ��. a z ona v e T!.l�r¿·::� edi 8.-1 d, el uuL �J o
y puede s er resr::msable de los síncopes de tipo emoc í ona.l ,
Por dltimo, el conocimiento más profundo de la complejidad de las
acciones del sistema nervioso central a dado pi.e a algunos psiquia-.
.
tras para abrir un nuevo campo de j.nvestigaci6n,,' Según' ell�s (21)
(22) 1 es demasiado r{g:i.da la distinci6n entre el c ompo r-tamí.ento vo­
luntario racional de la muacuLa'tur-a esquelética, bajo el control·
del sistema nervioso cerebroe'spinal, y el comportarrdento que se
supone irracional e Lnvo.Lurrtar-í.o de las glándulas y de las vísce­
ras, bajo el control del ststema nervtoso autónomo� Han demostra-
do que el sistema nervioso autónomo no s610 es capa.z de un apren­
dizaje involuntario de- tipo pavloviano, sino tambi�n de un apren.;..
dizaje instrumentalo Una potencial área de aplicaci6n de este apren­
dizaje sería el tratamiento de enfermedades causadas por transtor­
nos de la regulaci6n del sistema nervioso aut6nomo, como puede ser
el meo de la hipertensi6n arterial sistémica.
V.- Regulaci6� de�sto cardíaco .. (23)o
IJa presi6n en laa,urícula derecha es un factor de gran importancia
por cuanto regula, al mi�mo tiempo, el retorno venOBO y, por efec­
to de la ley de FralL1{-Starling, el gasto cardíaco, disminuyendo
el primero y auemntando el s egund o , Como que el retonlo venoso y
el voLumené ar-df ac o son necesariamente igu.ales, 1a presi6n auricu-
1�-r r1�:-::C�Q �G�� c.�t¿;,:"mi��n� n"""" 1!:\" o-P; rtr::ln; ,':).. v_ _ _
"
z6n; cuando esta aumenta, lo hace también el retorno venoso y dis­
minuye la presi6n auricular der�cha; por el contrario cuando dis­
minuye la eficacia cont:¡:-áctil del c oxaz ón , aumenta la presión au­
ricular derecha y disminuye el retorno venosoo La e�icacia contr�c­
til del coraz6n puede estar a��entada por efecto de la estimula�i6 n
simpática o por la disminuci6n de las resistencias periféricas(24)o
A su vez, puede estar in:fluida por la frecuencia cardía<:� pues,
durante una bradicardia la dilatación cardíaca necesaria para com-(
pensar la dibsminuci6nde la frecuencia se ye limitada por otros
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culatura 1 i na que c onstí. +uy e n la mr::d:i.8.j y una capa adventicia de
fJbrob18.f; tOD y coJ.6.geIlp.", La s mortificaciones de c9.'.l:\i)):.'o pu e d e n pro­
ducirse por la o o rrbr-ac c.í ón de las f í.b ra e musculares ele la capa IIle·�
dio. con proyecc�6n hacia el eje del vaso del endotelio, el tejido
su�endotelial y las membranas elásticas, lo cual Bupone una redue­
c i ó n de). cnJ.ibl'8 torJ.<,vi·). IIl8yO:C., -f<�n 18. c orrtrac ct ón (�fÜ mú ecuLo vas-
eular debemos disttngu:Lr tres c omponerrt e s , uno neur-ógano , otro hu-­
moral y otro aut óriomo , .Junto a estas modificaciones contráctiles
del calibre vascular, existe un segundo mecanismo; que se basa en
la ob aar-vao Ló n de Buntig y Bunt:Lg que destacaron la pl\é:hencia de
mucopolisacáridos en la pared arteriolar como pecuJiaridad que la
distinguía de otros ·tejidos musculares Lí.s o s , JJa c apac i.d ad de es­
tos mucopolisacáridos} que se comportan como polianiones, fijando
cationes y,enmnsecuenc�a, agua, puede actuar sobre el calibre vas­
cular por dos mecanismos: a) Simplemente, por un amuento de espe...,
sor de la pared vascular, y b) modificando la contractibilidad de
la fibra muscular 1i8a$'
A) El proceso contráctil de la fibra muscular lisa (25) (26) (27).
El proceso contráctil del músculo liso no está t8�bien conocido
ni tam�ien estudiado como el del músculo esque'l é tí.c o , La exí.e t en­
cia en la c�lula muscular lisa de fibras de actina y de miosina
hacen suponer que fundamentalmente es similar al del músculo .es­
quelético, por deslizamiento de unas fibras sobre otraso Por otra
parte la ausencia de estriaciones , de bandas Z y la mayor abundan­
cia'de sarcoplasma son tal VEZ responsables de que la contracci6n
del múscluo liso sea más lenta y prolongada� La combinaci6n de las
fibras de actina y miosina constituye la proteína contráctil bási­
ca, la actcmiosina, que posee actividad adenosintrifosfatásica,
,
-w,..,�-;r,,,,,,��_ �fl. HtlH�rJC'�·iH. u� ,";,1,1,(.;;.(_'. ¡,vi"' j_� ;;roponlna. lJU:rC1.i�uc ...1-0.. .::...:�(:..... ----- - - ... � -. 7 _. . . , ... ...
de reposo muscular la concentraci6n de calcio en el interior de la
c�lula es insignificante, en parte ,debido a la presencia de unos
grana de setecientos a' cien A de diámetro, con un sistema eneimá.!
tico responsable de un transporte activo de calcio, y que se co­
nocen con el nombre de :factor relajante. En consecuencia, dur-an't e
el reposo muscular, las moléculas de ATP se pueden acumular en los
centros activos de la mosina, evitando así la formación de enla­
ces quími.cos entre la actina y la nrí.os í.na , o disminuyendo la atrac­
ci6n electrostática entre los grupos ionizados de ambas moléculaso
Sin embargo, exi8ten a'Lgunas diferencias ent:ce la actomiosina daL
músculo esquelético y �el músculo. liso: a) en los egtractos en gli­
cerina y en los fragmentos miofibrilares, las dos poseen IR misma
necesidad de calcio para exhibir su; actividad aclenosintri:fosfatá�
sica y los fen6menos de contracci6n y superprecipitaci6n, si bien
estos procesos se producen de forma más lenta en el caso de que los
extractos sean de músculo liso, y b) los prepararlos obterri d oa a
partir de musculatura lisa y almacenados durante tres semanas a
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ausencia de calaioo La presencia de prote{nas reguladoras lábiles
y d:Lf:(ciles dé: extraer �s probabJ.eI!l.8nte responsable de amb o s fen6·,
m '" "10 r' ( ') Q )_ \ .... _ ... �J ,-c· �
�'Un(p).8 no se conoce con exastitud en todos los cases el mecanismo
a tru;'{É)s del cual. d
í
st.í.rrto s estimulos deseno.?denan la c c nt r-ac ci.ó n
de la fibra muscular Ldsa , paree e cierto que un f'act or- e orniri es la
liberaci6n de calcio al interior de la célula,que puede ser debida
a un potencial de ao c
í ón (activación eléctrica) o no (:?'i�tivacj_6n
\
fe,rmacomecthüca) o En el interior de la célula, eh calcio se combina
con la tro!)oninaj que as:! pierde su capacidad de i1"..hibir la adeno­
sintrifosfatasa, destru�rend6G.e en consecuencia el AT:P fij ado en los
centros actj.vos de la miosina y teniendo lugar la contracci6n�
B) Inervaci6n adren�rgica.
La aulicaci6n de t�cnicas histoquímicas y de la microscouia elec-
" �
tr6nica ha hecho posible el estudio de la inergación de las arte-
rio:l,as. Las fibras nerviosas se extienden, en primer lugar por fue­
ra de la adventicia para penetrar luego y situarse entre esta y la
media sin entrar nunca en la capa muscular .. Son fibras amie.línicas
envueltas por el citoplasma de las células de Schwann que, por fue­
ra de la adventicia no contienen vesiculas sino tan s610 neurofila­
mentas y neurotúbulos (con la excepción de los vasos cerebrales)
(29) .. Las fibras que corren entre la media y la adventicia presen­
tan-un aspecto arrosaX'iado, con eegmentos delgados con neurofila­
mentas y neurotúbulos y otros engrosados que contienen vesículas
y no están cubiertos. por las células de Schwar.ú1 y están separadas
de las c
é
Lu'l as musculares por un eapac í.o que ya de ochocientos a
�'_��.t t",nl: � �·;J·;:�H"':: ;,_" Tla.a ·f_LÍJJ.."I�·t.d
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n6rgicas por el predominio de vesiculas agranulares pequeñas de
cuatrocientos a seiscientos A, mien�ras que las adren�rgicas con­
tienen gránuloso La activación de las células musculares si.tuadas
en las capas más interiores de la médula se produce por la difus-6.­
si6n del transmisor y por la propagao í.ón muscular d,� la activación.
Se acepta que las veciculas de las terminaciones adrenérgicas con­
tienen nor-adr onaj.Lna , que es liberada al espacio sinápt'ico como
agente neurotransmisor, siendo captado por receptores específicos;
se discute en o ambrl o la existencia ex"tiravesicular de noradrenali­
na e Las vesiculas son d e dos .tamaño s (diámetl'os cincuenta y' ochen"�
ta ni ), siondo probab'Lamenbe Las mayores, con una funci6n de trans­
porte dede el cuerpo. a la termlnaci6n ner-ví.csa , precuraorae de las
m�s pequeñas .. Desde -g.n punto de vista funcional existen por lo me­
nos dos "p oof.s " de noradrenalina (30), uno mayor del almacenamien­
to y otro menor liberable y que es renovado a partlr del anterior
y tambien por síntesis a partir de precursores circulantes y por
r-e c apbac í.én , 1,8. noradrenalina liberada actúa sobre los receptores
y es inactivada por recaptaci6n nxonal o, por captaci6n muscular,
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receptores alfa, por ejemplo, en la piel.
El anÁlisis matemático de las curvas dosis-efecto para la adrena­
lina (32) hablan en fav.or de la naturaleza encimática del reseptor
adrenérgico. Probablemnte una adenosintrifosfatasa de mebrana for­
ma parte del receptor a.Lf'a , El calcio desempeña un papel Lmpor-ban­
te en la regulaci6n de la permeabilidad de la membrana celular al
sodio y al potasio, como si existiera un mecanismo competitivo pa­
ra la bcupaci6n de 1GS poros permeables de la membrana. Es sabido. .
que el potencial de reposo es mantenido gracias a una extracci6n
"
activa de sodio con acumuJ.aci6n de potasio en el interior de.la
célula, invirtiéndose'esta distrib:lci6n durante el potencial de
acci6n" Así pues el c:al�io puede regular el potencial de reposo,
y al d í.smkzrí.ur- la diferencia entre le potencial de reposo y el u."I1-
bral d'e exci tacj,6n, :facilitar el desarrollo de un potencial de ac-
c í.ón , La ao trí.vac
í ón del receptor alfa produciría la ac tf.vac í.ón.jíe
la adenosintrifosfatasa de membrana y la liberación de fósforo :de ,�
---- ...
alto nivel enérgetico a partir del ATP; paso necesario probabler:ten­
te para la liberación del calcio fi;j ado en la membrana , inid.p"ndo-­
Be as! un potencial de acci6n� con una entra�a m�siva Je �odio y......------------------��
110 exis't5.endo ¡)I'obablern(_;ld;e una :Lr18.cti,Yf'¡.cj,6n el1;:::i.m:.tU,ca extrncclu-
18.1'" Se sup o ne que much on (le los proc es o s rGP�)oni':"lbl.es de 1.':1. cap­
tac íón, depósito, o onduo ci ón y tr[Ui.milj,f!ión de p e nde n en al.gün. gra­
(lo de gradientüf; :i.órücof;) por 10 que se -¡-,!1. hr:.bJ8.do de 12 ponibi.11-.
dad de que la concentraciÓn de sodio intracelular con�uzca 8 a1te-
.. ",�-
•
(�'-"l,'.•. 0 �. ];:.� -r�l-"'I'''' f�yl (1: -. -1 Q'i 0,1_'-)'>"1"','_ �--·\0···vi 0(-'- '·�·-�·--!:'--·'-·�'·II_.:.: ,', l'3']).!.:.. ....Cl_,) .. .:. .. ,.:;t CJ1... _ ." ... t.... rJ.-.. .. l ...._]_.l, _'...• J.... _ .. _ ... .....,¡.Jt"�¡[L·_._ ).-'.( -- ,_"lÜ 1·'..l.· .. -1_J<.:L_.�.' .. \.....O _ ' ... o
Al mismo tiempo que la no r ad r-ana.l Lna se liberan al espacio .. sináp.�
t:i.co otros componentes de las vesiculas9 como 18 cromogranina A y
•
la dopamina- -hidroxilasa, que s610 se sintetizan en el cuerpo
\
neuronal e Aunque no existe todav::(2. un completo acuerdo sobre el
papel desempeñadp por Tas cromograninas, existen dos hipiDtesis re­
levantes: a) que est�n relacionada� con el depósito de las cateco­
laminas en las vesículas 1 junto con el AIl:P, y b) que actúen como un
factor trófico sobre el receptor, controlando as! la reactividad
de la musculatura lisa a la noradrenalinao
A..lcuist clasificó los receptores adrenérgicos en dos tipos, alfa
y beta, dependiendo la respuesta de un tejido a una e s tzl.muLac í.ón
adrent.rgica de su riqueza en receptores alfa o betao Por lo gene­
ral los receptores alfa son excitadores y los beta Lnhf.b í.dor e s , La
ada-ana.Ltna y la noradrenalina poseen ambas acción alfa y ac c í.ón be­
ta, pero la ac c í.ón de la noradrenalina sobre los receptores b e ta
es muy d�bil. Por lo general, en un órgano con inervaci6n adren�r­
gica predominan los receptores de un tipo, aunque pueden existir
tambien un número discreto del segundo tipo. Así en los vasos es­
qu eLé trLc o s predominan los receptores 'beta, cuya activación por' la
noradrenalina produce una vasodilataci6n, pero existe tambien un
pequeño número de receptores alfa que posibilitRn la acción vaso-
�1"\"""�+"""';���Grá. .�� 1["'. ,...,._ ..... _..:J--_ ........... �.;��;.i. ... �D otrqs rR�ln�:� ,__ ,l.., __ 1;.;,
- -,�
�� -!.
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químicamente inactivo .. A pequeñas dosis predominaría el segundo
efecto dando lugar a una relajaci6no A·do3is.mayores predominaría
el primero desencadenándose un potencial de ac c í.én, Sin embargo,
esta teoría no pasa de ser u.na hip6tesis muy debatida.
Aoki y Brody(19) 'han d emo s tz-ado la exf.s t eno La de uan vasodilata- :
ci6n activa inducida por est"imulaci6n a nivel bulbar y mediada por
,
la rrí.s tamí.na , Es notabJ.e que la respuesta de las arteriolas a la
hí.s tamtna varie con la escala z o oLógd e a j así en las ratas produce
una p oterrt a cont;racci6n; en :LIs gatos una contracci6n débil, Y en
los mQnos una vasodilataci6n. Por otra parte, sabemos hoy que exis­
ten varios tipos de receptores específicos para la hf.e tamt.na ; aun­
que no se conozcan con axac ti tud� T8J!lPOCO se o onoc e el mecanismo
..
-
'-<
--...
..
íntimo a través del cual ac süa la hista mina sobre los receptores
'-
o a l.o í.o al inte:c:Lor de la célula y una r:a1:i.da de p o t a s í.o ..
Por otra part¿ se ha pensado que el receptor beta pueda estar for­
mpdo por la ci.c1erltl=c:LclD.fJa? que a trrJ.'rés de La formací.ón de ¡\J,lJ'3"'5-
cíclico activaría la glicogenolisis con la consecuente producoi6n
del ATP ne c e s ar-í.o para el bu en f'uno
á
onermcrrt o de las bombas de ;=;0-
(UO y (le (�81 ci.o, ;�R h a oo�'erFC1.dr) 2JLjo6s cru e (>J. :·],/fl'3-5�·cícl:i.co e8�
trí.muLa la captación de calcio por el retículo sar-c opLasmrit í.c o (33) ..
e orrür-adLc t oz-f.amerrt e , Bart el s tone demostr6 que el ANIP3-5·�c:{�lico
y lili:' fármacos que aumentan BU conc entraci6n en los tej Ld ce poten­
cia.n la contraccion inducida por las catecolaminas en,la aorta de
conejo y en muscul0 uterino (3�)o
e) Inr,:rvación no adrenérgiea... I
Actualmente se acepta, por lo menos para las arteriolas de la mus�
culatura esquelética, la existencia de una inervaci6n colin�rgica.
La acción depresora de la ac et
í
Le o.l.ína sobre el mú acu'l o liso vas-
cular puede explicarse por un auemnto selectivo de la permeabili-
dad a los iones pequeños, como el potasio y el cloro que condicio-
na 'una hiperpo1arizaci6n de La membrana y un po_tencial postsiné.p-
tico inhibitorio (35). JJa vasodilataci6n colin�rgica producida ex­
perüp.entalmente por la e s t í.rsuLac í.ón de la cadena simpática lumbar
tiene dos componentes uno rápido y uno lento, de los cuales sola­
mente el primero parece atribuible a la acetilcolina. Beck Y'cola­
boradores (36) han implicado a las prostaglandinas en la patogenia
de el componente lento de esta vasodilataci6n� El efecto vasodila­
tador de las prostaglandinas podría .ser atribuido, según la hipó­
tesis antes citada de Bartelstone, por antagonizar la formaci6n de
AMP3-5-cíClico,por la .ad errí.Lc í.c Laea .. Actualmente es más posible
que la acci6n de las prostaglandinas sobr� la contracción de la
muecu.Lacura llBa e e e j erza él. o tzo s ,lua úi-.-aJ.¿,;; (37) ¡ d-) A nÍ'ileJ:
de la membrana celular disminuyendo la f'ijact6n de calcio y redu-
ciendo, por lo tanto el potencial de reposo y el umbral de exci­
taci6n, y b) a llÍyel i�tracelular, a donde llega facilmente gra­
cias a su natura.leza lipídica, haciendo eJ,.éalcio i6nico electro-
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muscularo
Se sabe también que la membrana de las células musculares de algu­
nos vasos tiene propiedades de marcapaso, habiéndose demostrado in
vitro con-l:;racci6nes rítmicas de origen mi6geno (40) ..
E) Reactividad ar-l:;eriolaro
I
En la pared arteriolar el sodio es principalmenüe excr-ac e'Lu'Lar-, cn-
contr&��?�� a �nn��n��aciones tres ,veces sUDe�tores a las del sue-
ro y de cinco a diez veces mayores de las del músculo esquelético,,'
De este sodio probablemente dos terceras partes se encuentra liga­
do a polianiones mac r-omo'Lecu'Lar e s , pr-Lnc í.paLmerrt e mucopolisacá.r::Ldos,
que desempeñan así un papel importante en el �anterr�miento del co�
ciente sodio Lrrtr-ac e.Lu.Larv'aod't,o extracelular y en c ozis ecu ene í.a so­
bre la reactividad vascularo Así ha sido demostrado por Harris (41),
que mediante la despol:l.merizaci6n de los mucopolisacári��s 'presen­
tes en la pared arteriolar mediante hialuronidasa testicular o me-
,
-
diente ácido asc6rbico y oxf g éno , ha ob s er-vad o una disminución del
contenido de sodio
�
de las arteriolas, así como de su reactivf.dad
a 10$ agentes vasoconijtrictores.
Aunque con una buena base experlmental, esta hipótesis contrasta
en parte con las 'expe'riencias de otros autores {42} que describen
un aumento del sodio in"tracelu¡ar en diversos tipos de hipertensi6n
experimenta! y atribuyen el aumento de la reaetividad vaflcular a
una dl smí.nnc í.ón del cociente sodio extracelular)' sodio intracelu­
lar, a trav�s de un' mecanismo de af.t.erac í.ón 'del po+enc í.a'l de mem­
brana (43) .. Igualmente se ha descrito un aumento de la r-e ac t í.vf.dad
pero no,paroce ser muy diferente de los citados en el caso de l,as
catecolaminas y de Ja Bcetilcolina.
D) Contraccj_ón t6nlca d9"l as 8,rter:Lo18_s"
La e orrtr-ac ción t6ni,ul. de la mu s cuI atura VIJ,8cuIn:c es abrLbui.bLe él
un nivel 1)3J'8.1 de ac tLv t.d ad SÜl1pÓ,t:L01:1¡ pero persts-+;e en par t e des,-
1�llt::.!n de le. 1,·;(_:Tlc�('lro,ct<lt)_.� }.0 q1.1·�:� ir.u3.j.ca que; e�{"j_st8 tt_-¡?;_·':_-:j .. en. t1.11 ton.o
basal no neur-óg eno , que es varí.ab I.e s egün el v ae o de que ;:le, trateo
l�sta vaz-Lab i.Lf.dad p r-ob ab Lamarrt e está relac:Lone.da c on la permeabi­
li.dad de la membrana muscular al calcio y, desde un punto de vis-
ta fisio16gtco con la función de les distintos
•
vasos .. p.�3i las ar-
teriolas que riegan el músculo esquelético) de ne c e sLd ad e s tan va­
riables según el momento f'unc.í onaL, poseen un tono vaacuLar eleva­
do que proporciona un amplio márgen a la vasodilataci6n (38), mien­
tras que los vasos mesent�ricos no destinados a la pared intesti­
nal están despro�istos de tono mi6geno, si bien responden adecua­
damente a los factores vasoconstrictores .. La observaci6n de que
extste en el plasma una substancia vasoconstrictora de acci6n pro­
Longada , capaz de contraer los vas o s mesent�ricos desprovistos de
tono mi6geno, sugiere la posibilidad de un tono humoral (39) .. Tal
vez el mecanismo de ao c f.ón de esta substancia se produce tiamb'í.en
a través de un aumento de la permeabilidad al calcio de la célula
,10
.............. - -- ................ ' ..p..::,..,.:. _1.!- _..o. _,... .,..._,..._
\...,oI..A..Jv 1:!u'pC...L" .... _¡_V..L,.VJ.vó-'-"""'-.J ... __�
vía no está bien comprendido, son la substancia P de Van Euler y
Gaddum, la htstamina, la serotonina, las cininas y las prostaglan­
dinas •.
-
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tr,gccJ.l.Ü::c:c" Por I.U.t:;'mo e�)t;:l r)1en(,F!I;�nte d etno strada 18. ac ciórr vaf-Jo,-
constrictora dol calcio, así como la vasodi,J.ntadorh deJ magnesio,
tol v e z por '::ub";t:i,tu,ir aI. calcio 8n algú'0 .p r'oc e so fundamental de
la e ontraccj,ón�
F ) �F,�'}t �('j. Z 8�X: t :t:�1.(� p lu_�¡. 8_I' el e J�.., :.:-:: �lr t �:=rl. o 1. a s -:.r :r:- P '?_: �_ ;:; t ('.11 e j,. ;':!. �-; D f�\ I·-i .. !� �1�i. � f\;:� 'c..
�:ob:L8n y 13inl_on (,'\-Ir) y :B'rledman y Fried71w.n h811 defendido la posi-'
bilidad de que las resistencias va�culares perif&ricBs no sólo es­
tén determinD,das por el e s tad o de contracci6n de la fibra muacu-,
lar lisa, sino que la matriz extracelular también pueda desempefiar
algún pa.p€l, actuando J. través de sus propiedades de intercarabia­
dar de iones, �m,diendo as! alterar el e.aLí.br-e interior de las ar­
teriolas gracias a un mayor o menor a.Lmac enanrí errt o de agua en sus
paredes"
Vllo- Autorrf),gulaci6no
-------�-..:.._-------
Se conoce con este nombre la regulación local del flujo sanguineo
para que se ajuste a las necesidades del tejj.d.o que irrj_ga" Se han
em:ltido muchas h í.p ót'e af s para su exp Lf.o ac Ló m
A) Teoria miógena: Bayliss en 1�902 (45) sogiri6 que el tejido mus­
cular liso de las arteriolas podría responder a un aumento de la
presión intr-avascuJ.ar con una mayor contracción.
B) Presión parcial de oxigeno: Carrier, Walker y Guyton (46) prc�
pusieron que un aumento de la presión parcial de oxigeno arterio­
lar, primario o secundario a un aumento del flujo sanguínea, aumen­
tarí8. la contracbilidad de sus fj.br�s muscu.l ar-e s ,
C) Producción de catabolitos vas od í.Latador-e s , como el anhídrido
carbónico hidrogeniones, adenosina etc! (i�7) (48) de
D) obr-o s agentes quimic os relacionados posiblemente con la regula-
ción local d el flujo aangufne o , p er c
111 M�toc!olog:ra"
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m e se s ,
Con esta determinaci6n previa en condiciones standard se pueden
valorar resultados obtenidos en el mismo pac í.errt e bajo condicio­
nes diversas, como diétdt:a.s6dica,influencias posturales , etc.
Dosjf:i.cpcj_·6n de Jy Ilct5_v-.J.dar1 r errí.na plasllHtt;:i.CP sf\(!dn La t(��niCR... .__ ._ •• _ .....• . •• ,._..__ • •.. _. .... __ .. __ •• _'e ._, .�.,._._. � .. . • __ ._._:_..:".� ._._ .• _. __ . ,-
de "B 01lr>}� (:�C' .•
10- Fundamento de la detcrminaci6n�
..._ _ .__ .... - - _o_
Se basa en de'terminar la cantidad ele angiotensina fo rrnad a a par­
tir del angiotensin6geno y ranina del p La sma pr ob l erna , Para impe�
dir que la angioteusina se' destruya a medida que �e va fo:ónando
se inhiben las angiotensinasas médiante ac í.d.í.f'Lc aol ón ligera del
plasma y se elude la aooi6n de las restantes peptidasas por absor-
1-d_6n de la angiotensina sobre la resina Dowex 5 O W X2 (N1f4
'
)" Al
final de la incubaci6n se eluye la angiotensina fijada. a pH alca­
Lí.no , El elu.:{do se concentra y purifica por evaporaciones sucesi­
vas , Luego se redj_suelve en un volumen fijo de suero fisiológico
y se determina la concentraci6n de la solución así obtenida,com­
parando S�.l acci6n sobre la tensi6n a:l1terial de la rata oinefrec­
tamizada 24 ho:ras antes" ¿-on la de una concentraci6n pa+r ón de
Hipertensina CIllA. Esta determinaci6n se realiza por el"m�todo
de los 4puntos" •.
El valor obtenido depende tan solo de la actividad renina,pues
los otros factores que intervienen en esta r-eac c í.én , o están en,_
,exceso (angiotensin6geno, enzima convers�r: angiotensina I-angio-'
tensina 11 ), o son inhibidos (angiotensinasas, peptidasas).
110- Condiciones de estudio.
-�------- /
a) Aporte alimentario de sodio normal desde, por lo menos,5 dias.
""''Y''fYV;m<>nmn",..,+.p 7 rrT'� nI'! 0.TN::t al n,ia�
b) Aporte de potasio normal.
c) Supresi6n de toda terap�utica diur�tica por lo menos.una sema­
na antes.
d)No actuar sobre la volemia�
e) Condiciones de la extracci6n de sangre:· eS.importante que siem­
pre se analice a una hora fijao El paciente estará en.ayunas,acos­
tado desde la vispera ( 21 horas) ; la simple incorporación, es, ca
paz de influir sobre la secreci6n de renir,'3.o Se extraen 30 o c , de
(
'. sangre venosa por la mañana antes de las 9 • Se distribuye inmediaQ
'tamente en tres tubos siliconados conteniendo cada uno .0,3 cc. de
una soluci6n de EDTA dis6d:!.co al 5 % y sulfato de neomicina al 2%9
que se guar-d ar
á en'una caja termostatol' con hielo. Se centrifuga
rapidamente a 3,,000 rpm, durante 10 minutos y se guarda el plasma,
en un congelador a -20 ºC \), d orid e PS posible e onserva:.ulo durante
,13
...... 1' "..., r
1',l.L C.t..V G
(Conservar a t 4ºC.)
d) Alcohol etili�o 80Q:
Alcohol absoluto : 200 cc.
Ague.. bidestilada 50 ce"
e) Acido clorhidrico 2N :
CIH RP (20252) : 200 ce:
Agua bidestilada : l'litro.
f) Hidr6xido s6dico 4N:
o NaOH RP (28252):160 gr.
Agua bidestilada : 1 litro"
g)'SQluci6n en suero fisio16gico de EDTA dis6dico
. al 5 % y sulfato de neomicina al 2 %'� ,
12,,- Silicona : todo el material de viario debe siliconarse con si11-
cona al 3 % en tricloroetilenoo Se s ac a en la estufa a. 180ºC du­
rante 3 horas; Despu�s de la utilizaci6n de este material, su la
vado debe realizarse con solución alcoh61ica de cloruro potási­
co ( 5 gr�CIK en 95 eco de alcohol de 962) caliente .. Se pasa por
agua destilada y se deja secar durante 24 hore..8�
I II Q-' u�, rr7!1T !_I�
l.1i,T:o.ri6m8tro d(� mercurio con su rama recta c::',librada de forma que peJ.'
mita el registro directo de las variaciones de tensi6� arterial�
2" -·:Bomba de vac Lo ,
3o,·'·Rotavapor y condenrmdor de nieve o ar-bórrl.ca, \ •
40- Agitador-bafio maria Kotermano
5 0- JVItcre - pE metro o B eckman ..
6. --C entrifuga •
'70- Recipientes y material d e vidri.Jb completamente s í.L'í.c onad oe des·-
pues de cada uSOo
8.-Cat�teres de polietileno y jeringuillas Hamilton de 500 1.
9 e -Material de disecci6n para ratas"
1 00 � Par-af í.Lm;
11,,- Reao ta.voa a) Amoniaco 0,2 N:
Amonf ac o RP (21188): 9,2cco
Agua biclestilada : 250 ce ..
b) ñietilamina 0,1 NI:
Dietllamilla para s:f.ntesis MERCK
( 3 01 O): 2, 6 e e o )
ligua b'í.d e s t í.Lada : 250 c o ;
c) Ac etato de amonio 0,2 N pH 6:
Acetato de amorrí,o RP(21200 ) :15152 g
Agua bidestilada 1 11 troo
,
,
Acido ac�tico hasta ll&va� el
13Q- Hipertensina CIBA : Se obt��n� feclImente una soIuci6n standart
- se laya con agua bides-Gilada
- por .fin se hace pasar el talp6n acetato de amonio pH 6 hasta
que se alcanza el equilibrioo
o u e con_t:'··] . .i_�:::'� r::n �"?: :��(> ":1-:.�011.::?j_.¡'·1::I;:1-_i_·l . .; -1 =� �"�""""":; :�¡ ��Ié1rt�l_l" '."1_,� rrtl"':)
11a8 comerciales de h í.p er-t ens í.na CIJ3A(O,5 mgo):055 Jng.....-? 50c .. (0,1
mg,,/cc$)�O,l ce -'llOcc (0,001 mgo/cc e )JO,5cc ._> 10ce (0,00005mg/
CCo Esta soluci6n standart se dist�ibuye en fracciones de 1 CC�
que se conservan en el congelador a. �. 20ºC'� Deb'e aconsejarse,
sin embetgo ,la utilizaci6n de la angiotensina para. standarts bi�
16gicos ,preparada especialmente por CIBA y propor-c Lonada por la
OMSo (Medica1 Research COl:l.ngil,DiYision of Biologica1 Standarts
National Institute for Medical Researsh,Mill Hill ,JJondon,l\T,.W,,7)
140- Anest�8icos : se utiliza ·eter anestésico y uretano(280gr/l .. con
una dosis de 0,$ ce .por 100 gr. de peso, es decir 14Qmg" de
uretano por 100 gr� de peso.) .. -1
150- Tartrai;o de pentolinio (2,5 mg,,/lOO gr.).
160- pol�vinilvpirrolidona (PVP) al 12,5 <f,;�
17 .. - Resina Dowe-l°W X 2 100-200 mesh: resina de intercombio cati6ni­
ca , fuertemente ác í.d a., cuyos grupos de Ln't er-c amb í.o están í'epr.e':"
sentados po;r ácj_dos suLf'dnf.c o s fij ados sobre una matriz de po-­
liestireno div.í.rrí.L benceno (DOíVEX 50 W)" Débilmente reticula�a
( X 2) e Sus particulas son bastante finas (100-200 mesh) .En C01:J.­
secuencia, es de mane�o bastante fácil y eluci6n rápid�, pero no'
permita separaciones muy finas .. De hecho, no tenemos necesidad
I
de separar la ffilgiotensina de otros p�ptidos no presores. En cam
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Con este fin, se colocan 500 gro de resina en una cuba d� diAme­
tro bastante anuho y se añade agua bidestilada. Agitaciones re­
petidas de mezcla, seguidas de un corto tiempo de reposo, per­
miten eliminar la mayor parte de las impurezas contenidas en la·
resina, as:! como las particulas mas finas l' cuya persistencia po­
ne en peligro la homogeneidad de las columnas.
Una vez purificada as{ la resina, se coloca en una columna cuyo
,/
fondo esta tapado C011 lana de Yidrio.. Su preparaci6n propiamen-I
te dicha puede empezar comprendiendo:
..
- 3 litros de hidr6xido sódico 4 N.
- se 18.Yél. .aeundarrt emerrt e con agua bidestilada hasta que la sal
de sodio salga de la cd.umna.
- 2 litros de CIH 2 N.
45
del plasmao Se deskecha este sobrenadante. Se afiden a la resina 6cco
de acetato de a.monio a pH 6 Y d e epu
é
s de la homogeinizaci6n se colo­
ca el total en una columna de lcm .. de diámetro y 10 cm, de largo, con­
teniendo ya lcco de resina. Dowex dispuesta sobre una capa de lana de
vidrio lo más pequeña posible�
A continuaci6n se realiza el lavado de la columna con:
- 10cc. de acetato de amonio a pH 60
- 20cco de ácido ac é tzí.c o al 10%.
(
- 3 Oc c , de agua bidestilada ..
Entonces puede practicarse la eluci6n de la angiotensina., mediante:
- 25cco de dietilamin.a .0,1 M.,
- 250c. de hidr.5:xido amórrí.c o 0,2 N.
La elución debe realizarse a una velocjdad de una gota cada dos segun­
dos.
iSe rego�e el eluldo en un matraz de rotavapor de cuello largo conte-
niendo Lo c , de polivinilpirrolidona al 12%. La funci6n de la polivinil­
pirrolidona es la de prevenir la absorción de la angiotensina y de fa.·
cilitar más tarde la redisoluci6n del residuo ..
Deben C�JpeT8.J'se var-í.as hOI'HS entre !,;8cla f'a s o , ::::e conserv·::]. en acetél.to
de amorri o p H 6 (un volumen de tamn ó n para dos v o l.umcne s de re'i.ntl) a
.
t 4ºC9 Cad� dio., despu6s de la agitaci¿n y de la decantaci.6n, se ve­
rifica eJ. pH del flo'oren8cl8.nt(� antes (le u tlLti zar- la resj.n8." Normalmpn. .. ·
te varía de Os 01 a 0,02 n, pH" Cmonclo al cabo de 1 a 3 rn e s e s estas YA.-
�cj_ !3_C .i. orie s ft�_J..rlCfl·�'::"1 �!_) :-:.: e
,';
r� �=: :�: :r:(;{�CIl ��c:':�_r 1 [3. XIC) �:�i.ll,:� .)
IV,,- f_r6cEí?�_:r��.��:pa _Qu!:.m:i:..�a'!..
a) Preparación del p La sma s Se Cl.escongela baj o una c or-r-í.en t e de agua
f:c:La y luego se ajusta el pH al valor 5,5 t - 0,01, añadiendo CIH 1 N
\
y, si hay necesidad, NaOH lON .. IJa deteTminaci(�n del pH se hace con
un m:LcroelectroCl o termosta tado a 379C o Debe perderse el menor tiem·�
p o posrí.bLe , pues al aumentar la temperatura empieza a actuar la re:n.i.­
nao Se filtra el plasma en lana de vidrio con el fin de li.brarlo del
p nec í.p í, tado que se forma durante 'la ac Ld.í.f í.c ac í ó n, Se miden con IJX'e­
cisión lOco. de este plasma filtrado a pH 5,5 y se introducen en un
erlenmeyer de cuello largo que contiene ya 4cco de resina Dowex 50 W
X 2 l'lli4t.
b) Incubaci6n� .Se tapa el erlenmeyer con un tapón de goma cubierto con
parafilm, con el fin de e vi tar toda proyeoci6n de angiotensina. Luego
se dispone en el agitador baño maria a 37Q y se agita durante tres ho­
ras a una velocidad teóricamente constante para que sea perfecta la
homogeini.zaci6n de la mezcla r-e s í.na=p.Laema ,
e) Extracción y purificaci6n de la angiotensina formada: Se vacia el
conte:n;Ldo del erlenmeyer en un tubo centrifuga siliconado .. Se apura
el lavado del erlenmeyer pasando dos veces por sus pa.redes tres-cen­
timetros de acetato de amcuí.o a p H 6, que se añad ír-á al tubo de cen·�
/
trifugao Se procede entonces a una centrifugaci6n de 5 minutos, lo más
lp��R "�R1hlQ (5n0 �:r;m;). "nn al ��� 1� ����=�- ,_ �::��� nPI ���tQ
4"o
- I
A c ontí.nuac í ó n se r-ca'lí. zan 8. evaporaciones suc o s í.vae mcdí.an't e el
r-ot av apor , J?CU'B eyj_tal' pr-oy eccionc s s e tapam las bocas de Lo s matr,:1,-
('oc' r» n ,.,,-r<,''-'']m, 'llJ'·"'·''"PRdo -"'1 bañ mar-í d e I, r t.av s .. ,.� -'. J 1.0_0' �o. p __ .-.,-,_Ll ... ag". ,_e �,_,. �.I:, ,_O .. c� __ 8 " O J<'l.fdpO.� :::;e .J.eLu.·_a
El 3'7ºC6 En 18. pr-í.mcra evaporación, de 40-90 minutos de dur-ac í.ón se
llega a partir de los 50ece iniciales a un residuo s61ido que se re-
di�uclve en ?cco �0 al�0hol 0e 80º. En 1� segunda 2vaporaci6n 0 p0Y_
tir de estos 2cc. se obtiene de mlevo un residuo seco que.�e redi­
su e l.ve tnJEbt ón en 2ce" de alcohol de 80º e Estas evaporaciones duran
ap1'oximad::unente 10 minutos cada una, De la misma forma se actúa en
una 3., 4�, 51 y 61 evaporaciones sucesivas; trás la 7� e�aporaci6n
se disulve el residuo con agua destilada" 'I'r ás la 8ª se redj_sueJlc­
ve de mle�o con alcohol de 8020 Finalmente trás la dltima evapora­
ci6n se t�pan los matraceS i se colocan a - 20ºC hasta el momento
del dosaje"
Vo- Té(;}i()a� Etapa biológica.
---------�_.... .._�.--
El dI timo residuo seco se t oma con grandes precauciones con lec Q
de suero fisiológicoo El,problema está pues, en determinar la con­
centraci6n de angiotensina de esta solucj_ón, lo' que nos permitirá
conocer la cantidad de hormona producida por los 10ce. de plasma
en el cu�so de 3 horas de incubación$ Esto se hace estudiando los
efectos en la presi6n arterial de la rata, en relación a los de una
solución de Hipertensina CIBA de con�entraci6n conocidao
a) Se practica lahnefrectom!a de la rata de 12 a 24 horas antes del
dosaje. Para ello se anestesia a la rata con l!ter.
b) Para el dosaje el animal de nuevo anestesiado por inyecci6n in­
traperitoneal de 0,5cc&/�00gro de peso rata, de una soluci6n de ure-
/
tano a 28gr./l. Recibe además un gangliopléjico (tartrato de pen�o-
l'i 1'1;,.,"\ ... ...,.,.. �r..; .... ","h" .. tti1'1P�_ 8", n(ll (l�,q ",1 ,qn;lT'�l (">0""'1'>0 ':¡a 11no +'"""n+". . _, I ..t' '-"... • _...(".4. ............._.......... .' - . . - - - -- -... • '..,.
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de calor (rediador, lámpara, etc�). Se esperan de una a dos horas
para el dosaje, pues, si se re�liza immed1atamente, el animal está
hipotenso y es poco s ens í.bLe a las 'suatanc í.aa presLvas .. Transcurri­
do este tiempo se practica:
_. Traqueotomia.
- Cateterizaci6ü de ambas yugulares, una para inyecci6n de ar!gioten­
sina problema y otra para angiotensina patr6no
- Cateterizac16n de una carótida y conexión del cateter al din6gra-
,
fo para la determinación de la tensión arterial de la ratao
'"
- Vago bomf a b i.La't er-a'L,
e) El Josaje se realiza comparando los efectos preslvos de la angio­
tensina patrón y la ang'iotensina problema, para dos volúmenes dife­
rentes,uno doble del otro, mediante el método de los cuatro punto3$
Para la inyecci6n de las muestras patr6n y problema debe tenerse la
prevenciÓn de cebar los cat é t er-e s de forma que se puedan inyectar
voldmenes exactoso Igualmente deberá comprobarse que la inyecéión de
suero fisio16eico s610 modifica de forma ln�ignificant� la pr e s í.ón
arterial ..
 
._--------
VI.- Dis�risi�n �� la ·t��DicB.
",� __ "_,,_,,, __ � .. ,_, ...� .. ",_"__.",,.__�.__ .. � .. v_.·_···_··_····.'__ ·_
sulfato de naomí.c í.na.,
e) P:rev�nci6n ue la adsorci6n de la angiotensina en las paredes de vi-
drio(Page y BUlnpus 1961) e
Con esta fj.nalidail. s� s.í.Lf.c ona todo el material de vidrio y se añade
la polivinilpirrolidona durante la concentraci6n y pUFificacion de los
ex"l;raxtos de angioi¡énsina en el !'otava.poro
n) U"tiJ5%aci.6n de ratas sensiblec par-a La dosificac:i.6n bio16gica de la
angiotensinao
La sensibilidad de J.as ratas puede constituir una fuente no desprec"la-
Med:Lante la tf)Crrl.ca de TIOll.(!{l(?}:"' 9 10 nu.smo qu e ocurre con La o d em.1.s
t¿cl1ic::l\:� d a que disponemos para la de-r,enninoci¡5n de lo. r"rd.!18pla!:;rfl.&�'
-tj_cri. 1 r:�(; ()��tti.·.2y:.C:'�'�I. -.:-.:'�. :.,"':" _', '·:r�·'. -�_:
.
.-: ... �::_-�1··.:C9n_ -;.�_:\ .-�,' ... _: .....!'"�;;' �-�', ���!_I�f�.tj. "-', ':, :�. e �_:---
renj.n13. rr!��,8 que su concentracj",:)U" Pa")�8. que la -t�cn:.i.ca sea sens:ibJ.f'! y
reproducible es necesar':i.o pref"�8rV8..r 1.8. 8ngiotemü:na de tod� d.8nltruc··
J
o í.ón y determinar su conc errtz-ac
í én en condic:l.:ones b í.o.log.l c as ncepta-
bleso Aun as:!. .m:v,den existi�(' in.hi.bidore'l o 8.ct:\:vadores de la rem.na&''.
.
i
I l]. , t t b í l. • t" . f¡ 1que ao tuen so.o a n va.uro j o arn len a.n Y:l.vo,y cuya Ilar·)'ClpaeJ.Jn en _.8.
reacci6n eU3im1.tica no puede oe.1' prev:Lsta,por lo que es posible que
en oc aa'l on es 108 va'l or-e s de actj.vio.ad renina obtenidos no se corres-
pondan con las concentraciones reales de renina en el plasmaoPor otra
parte , aunque est9. t�cnj_ca se base en que , desde un punto. de vista
teórico1 el substrato de la reacci6n enB:Lm.�tica se encuentra en exceso?
se admite que un aumento de la can'tá d ad de subst::'ato puede repe:bcutir
en un aumento. de la actividad r-ení.na , As!. parece ocurrir en determina­
das cireul1stancias<)como por ejemplo durante el embarazo y el tratamien­
to con anovu'l.a't or-í.os , Así pues existen unos factores pre"is:i.bles, a los
que debe prestarse gran atenc í.ón e:2i el laboratorio,y unos factores im�
previsibles,que deben tenerse en cuenta en el momento de interpretar
los resultadoso
A) Pr-evenc.í én de la destrucci6n de la angiotensiua por las angj.otensi-. .
nasas •
En el plasma se han descrito dos arigiotensinasas,las angiotensinasa A
+ t
.
/ &6cuyo pH op �imo eS de 7,5 , es ac ivada por el C� .. ionizado y en con-
s8cuencia Lnac td vad a por el EDTA (Khairallah. 196'3).v la an_r:; ""+P)'1�; YI."'_
sa B que :�representa una f'racc í.ón menor qu e la primera, cuyo pH op trí.mo
es el de 5, 5y es inactivada por el diisopropilfluorofos:eato(ri�F .. P'�)
(Pickens y Colso1965)0, .En la t�cnica que utiliza:m6s la;::protecci6n de
la angiotensina frente a las wlgiotensinasas se obtiene: 1) por acidi-.
ficaci6n a pH 5,5 ;2) po:r la captaciÓn inmediata de la angiotensina pro",":
ducida por la res:i.na Downx , y 3) por la adí.c í.én de EDTA al plasma';
B) Prevenci6n de la contaminaci6n bacteriana: Mediante la adici6n de
. ,
'.
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b I.e de problem;.".s? pu e s en oo asüone s sin mo+í.vo aparorrt e J o) con mayor-
r
. . / 1�recuenCla)asoclanL08e a una enferm.r,odad 1'8sp4.r8.tol'-I,n 8St¿ dí.sm+mrí.d a,
T..)�} (:on.·si6PT'·.?�:'·::J08 pj_f��"!JP·�r. C1.te11.·jo 12. r-a ta reSpCJ3,:._rl,p :::: J.8. nr\r1)�i_nj.8t��c:i.(�'(1
de 5mgede angiot�n8ina standart con un ascenso tencional de 1 cmade
nuestro manómetro , La b:1.nefrectom�(a de 12 a 24, horas antes que la do­
si;fj_caci6n biolÓgic8. y la preferencia del uretano al pentobarbi tal en
lo. anestesia tienen por bbj eto o.umentar la sensibilidatl del ani.mal a
la administraci6n de ang
í
o tens í.na',
p,) Substrato de la r aní.na r
Está consti tuidc por una C(z-globulina , que recibe el nombre de angio­
tensin6geno , su origen repático fu� bien demostrado por Page (1941� ,
Leloir (1942) Verniory y Dumont (1946) y Drury (1951) .. La concentra­
ci6n plasmatica del substrato de la renina awnenta durante el embara­
zo,en la hipertensi6n maligna,tras la nefrectomia o la lesi6n tubular
por t6xicos renales y por la admin!:straci6n d.e ACTH ,cortisona y d1.e­
tilestilbestrol�y disminuye en la cirrosis hepática?asi como trás la -
adrenalectom:!a y la hf.pof'Ls eo üomf a Q Recientemente 13laine y Davis han.
defendido la posibilidad de que la c onc errtz-acd ón p'l.asrná írí.c a del subs­
trato de la renina est� relacionada de alguna manera con la filtraci6n
glomerular ;�
F) Regoli,13runner y Gross (1961) afirmaron la existencia. de un factor,
humoral, probablemnnte de origen renal ,capaz de inhibir la acci6n
enzimática de la remnaoM1a:;.'retero y Gross han atribuido a la desa-·
parici6n de este factor tras la nefrectomia,el aumento de la respues­
ta presora a la administración end?venosa de remna en animales ne­
rr-ec tomí.zadoej mí.eu s.cas 4.1.',,= otros autores explican esta ob e er-vac.í ón
tan solo por el aumento de la concentraci6n plasmática del substre.­
to.La hipersensibilidad de los' p erros nefrectomizados a la renina
desaparece tras la transfusi6n de cantidades importantes de' sangre
procedente de arrí.mahe s normales (Page' y Helmer,1940). otra observa-
ci6n que parece indicar la existencia de factores que modifiquen la
acci6n enzimáttca de la renina consiste en que la adici6n de una
misma cantidad de reni.na a diferentes plasmas produce cantidades
variablés de angiotensinaoPor otra parte J31aquier y cols'; afirman
la existencia de 'Un factor activador de la remna.Sen,Smeby y Bum-
pus (1967) aisla.ron �n fosfolípido del riñ6n de perro,capaz de in­
hibir la r-ení.na, Se' trata de un fosffJ,tídilaminoácido semej ante a la
fosfatidils8rina'�Este compuesto probablemente no inhibe la r-ení.na
direqtamen-r.e sino que debe ser convertida previamente en un liso­
fosfolípido por la acción de una fosfolipasa 13�La capacidad que la_
heparina posee,seglin algunos autores,de i:nhibir la actividad enzi.!
mática de la remna,podria ser mediada por 'la activaci6n de esta
fosfolipasa'o
i
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Extracción Valgrai..c� n �
Helmer y
Judson�l96) ) Heparina 5,5
aorta
conejo
V(IJ-J��.i.'¡'.LZl.g& (� .• ;n5�) ',1-_.J..
t
Dowex 5.0WX
butanol
Aminex 50WX
Dowex50ViX
G)Interferencia por substancias vnsodeprssorss o substancias pre-
s oras atípicas: Seglh.l nu e stra e:;zpcri e nc.i a la presencia de i"mbstan-'
cias vasodepresoras o preGoras atípicas en ocasiones puede constituir
una c omp Li.c ac í.ón de orden técnico,.�;o ,:::reeúwn que sea �.'I.trj.bui.ble a
ti
Eaac í.o'l.o (1964) Il 5,1 2h.
Warzynski, Demir-
gian y Kahn (1964) Heparina
Pí.ckeris (1965) 11
Gould, Skeggs
y Kahn (1966) Suero
30m. butanol 11,
la c ontemí.nao í.ón del material o de algD.n r-c act.i.vo j pu e s nunca hemos
130uchér (1964) 5,5 3h. ti
+ 11
7,5
5,5
rs»,
lho
11
o b s e:c";lad o e '-� tj.v: d:J,ó. (i_ '2 �; t: -0 '2 <,.;:1. I-i e c �l 111;;.2':.lC::C' e ;2, [. .l��: l'�:: C; up c�:_'c�,-,��-i 01).e [] :9 ;);:.;.c-
Gunnells (1967) u Heparina 11
- -. - - _ - - _ - - - - _ - 10:. _ _ _ _ - _ _ ,_
En todas estas t�cnicas la renina se expresa en forma de equivalente
a nanogramos de hipertensina CIBA' volumen de plasma/tiempo de incu­
baci6n,siendo las tres variables según las t�cnicas ..
C) Dosificación indirecta, deterrtinaudo la velocidad inicial de la
r-e ac cLón enzimática, que es direc tanente proporc í.onaf. a la concen­
tración del enzima, en presencia de un exceso de substrato (homólogo
o 1:eterólogo) y para un determinado sistema, enzima-substratoo La velo­
cidad inicial de la reacción enzimática pued.e conocerse determinando
ticadas a partir de un tampón al que se ha añadido una cantidad de­
terminada de ang.Lo tenaí.naj y al que se ha sometido al mismo proceso
t�cnico que al plasma ac í.d.í.f'Lc ado j zu tampoco a una c orrtam.í nac í.óm-
bao tocí.anaj qu e se previene mediante la adición al plasma de sulfa-
to de neomicina.Algunos autores sugieren la realizaci6n de una ex­
tracci6n con butanol para evitar estae acciones presoras.
VII.-Revi��_6n esquemátic_a de !.:�_PE���i.p¿t1� técn:i��:?�.:'�..t.�izada!i_�n__
.�"§-..J:�os?-fi<?.ac:..�.ón i.�l..ar�i.na� p e te��i naci one s bi 016gi.2�� g:
A) Dosificación directa; Determinando la actividad presora .d e la renina
in vivo,mediante su administración endovenosa a animales de experi­
mentaci6n:
- Golblatt(19�3);Haas(1953): En el perroo
- Peart (1961) j;]'Jever(1962) ; Gross (1964);y Katz (1966): En la rata ne-
frectomizadao
13) Dosificaci6n indirecta,determinando la cantidad de angiotensina
formada en determinado volumen de plasma,en nn tiempo de inc�baci6n
fijo,:
===========================================:::=====::=:====:==:======::::::=:'::===:::':::
Anticoagulante Incubación EDTA .DFF
pH . t í.empo
/
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la p roduc o.i ón de Dll(;:i.ol:cYH3inCJ_ _!_)O1' urrí.dud eh -�iempo ( -,'
,
, • "", t"),� r, ('1 --("".:1 �,_CO",lO ,_ll __ <,-"o ¡''-oC
rri.c a s de TJ0:VC�(.' y CoL3., 1,964; Brown, 1,,964; II(}e y col s , , 1.,9GGt ecc , ]
O b í, "'-1 d ct o rmí "19Yl" o p'l c orisumo (}-,J al'lfPl' 0+"",'°"'''; n6r:",'--) (r'-'U'r'l'O" y c o l C'..... L _ .... " '.t\ ....• L•.. .-.� ...... .1.�U_" .• �_." �_ é),;J,.,_ 1.:.. -o uC._.t.:O-.J� .... ,_ .•. (,) ..... .1.11. _Ij.�..... ¿..) • __ >..:JI')
1.943; ])ou.18en� 10967)Q Aunque e3tas t écrií.c ae prOl)orcionan una idea
bastante r1.lll'oxinJ8,da de la c onc enurac t ón real ele la l'8J.1..1_na en el plas-
Ti18'-5 f;11_rll'i·:�-1.:L 1��n.(l,o 1. D. j, nf"l, lJ.0.Ylci. 8 que pu ed8. t elle·.-2 In. e r)Lli: c n tj�"-qcj_ C)�l �J (:;
aub e tn-at o s del p La.sma , no puede prevenirse la exí.st enc í,a de activa­
dores o Lnhf.bf.dc.r e s o proteínas ex tz-aña s que puedan a.L tel'él_r la ve­
locidad de z-e ac c í.ó n, En estos métodos la rerrina se expresa en uni­
dades arbi t�carias cuya s.i gn.i f'Lc ao í.ón es diferente paJs:t cada uno de
e L'l o s , Así, por ej emp l.o , en las t4énicas de Lever y de =SrownJ una
unidad de rcní.na es definida como "La c arrt.í dad de raní.na qu e incu­
bada con 5 c c , de substrato' de buey con una c onc errtrac.í ón de 30 ua/ml
a .p lí 5,7, a una temperatura de 37ºC o, forma 0,1 '( de angiotensina/
mI. de la mezcla incubada/hora", siendo la unidad de substrato de­
finida como lila cantidad de substrato que incubada cun un exceso
de renina humana forma 0,01 Y de angf.o tenaí.na" •
.!_�to do �_!:i-- sic oquimj_�:
Roth y Reinhanz (10·966) desarrollaron un método químico para la de­
terminaci6n de la renina, en el que esta es incubada con un subs­
trato sintétj_co, un octap�ptido, y la U -naftilamida formada es do­
sificada por fluorimetríao
M� todo�._E.�.di.�inmuno1_j_g.��..!..
Es desarrollo de las técnicas r8.dioinmuno16gicas ha permitido la
apiicaci6n de radioinmuncensayos para la angiotensina a la dosifi­
cación de la actividad r ení.na , substituyendo a las determinad,ones
bio16gicas, más complejas en su realiiaci6n y con mayores fuentes
de errora El radioirrraunoensayo d�,la angiotensina se basa como otras
valoraclones rCiuioilli'1unclügicas similares, en la incubaciÓn de un
suero problema, de un antisuero con �nticuerpos especificos para
la angiotensina y de angj_otens5.na marcada con yodo radioactivoo Los
anticuerpos se combinan con las dos hormonas proporcionalmente a
su concentraci6n en el medio de incubación, de forma q_ue un aumen­
to de la angio-tensina marcada libre traducirá un aumento de la an­
giotensina en el suero problema, que puede detl'minarse mediante la
cl� ""'W\� (.,.�...,.,,� =ÓÓ;
rea1izaci6n previa que demuestra la clisminuci6n del cociente com-
plej o a'ngiotensina marcada-anticuerpo/angiotensina marcada libre.,
en f'uno í.én d eL alimento de cantidades conoc i.das de angiotensina no
mar-c ada , IJa obtrnci�n de anticuerpos frente a una molécula no anti­
génica, como la angiotensina, se' consigue mediante su acoplami errbo
a carbodiimidas, o a la poli-IJ-lisina9 o a mj"croparticulas (le c ar-­
b6n yegetalo Se han desarrollado técnicas radioinmuno1ógicas _pare.
la d o s í.f'Lc ac í.ón de la angiotensina 11 (Val1-oton y cols o, 1.967; Boyd
y co1so, 1�967; Catt y cols&, 10967; Ho11emans y co18., 10968;
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(B x 2,3)
- Ortostatismo ( diet8 hLp o s ód.í.c a i J,O-15 myq/día}; 31,6 :! 15,5 ng/l/rú
(B x 3,3)
(}:;.-:t: ':) :r:.; + .:�.:�.; � 1 r r (_)
(dieta normos6dica+ 1 h, ejercicio ligero)� 28,3! 15
I ... -... • ,
.,
•
' - --: - -
I,("_I:� L''J.l)(t.- .... u·-·.!\,,..ct. .... _L h. 6Jer-C1ClO J.lgtiv/ . ..J_'::�:;. �
- Ortostatismo
(B x 3 )
( B x 3,5 )
La administract6n endovenos8. d-e f�rosemida (20,40 6 60 mg) produ­
ce una estimulaci6n similar a la observada por el ortostai;ismo.
Junto con la técnicA. de Boucher, las, +é o rrí.c a.a más utilizadas
las de Br own ;fvalores normales: 8,2 ! 2,7 U/l, pa.ca Brown y
U/l para Toussaint) y la de J?ickens ( 9,1';! 0,73 ng/ml/4h);
son
..,.
9,4- 5,8
Gocke y c0180, 1.968; GoodfrJ.end y colsa� 1.969; Gundsfjord, 1.970),
y más ,recientemente para la angiotensina 1 (Haber y eols�7 1.969),
apLí.c ánd o s e amb as a la d o e.l.f'Lo ao i.ón de la ac tLvi.dad r-cnf.na plasmá.­
tieao Actualmente, exj,sten en el comercio kits que facilitan la de-
t
'
'6, J" J" J 1 l' '".. • , 'd 1
.
e:crn].naCJ. n r:)( ao i.nrauno -o,cr�.c�� o.e h él. acui.vi o ao x'en,��.Ylaj rn.n n.ece8�.t .1.3.(..
1
de producir y purificar los arrt'i.cu e r-p o s en cada Lab or-at or-Lo (Jei ts
de la Schw<l1'z ]3ioresearch� de la CEA-CEN-SOIUH, et!&.)
VIII. - ValoreG no rmaLes ,
----._ .. _---.-._�._ ......__._._._._---�-
Hemos dosificado la actividad renina perif�ricR en sei7 individuos
\
sanos y 108 val.or e s o b torríd o s 08twrj,pron comprend¿ dos entre 6,2 Y
17,3 Hg/l/m1 con una medoL8. 8.2'i tmét:Lc8. de 11 � 3 y una desviación sta]']:
darf de 3?4 ng/l/m, resllJ.t8d.oS que están de ?J:!uerdo con los hallados
en otros laboratorios, entre 9,4 :: 2,3 ng/l/m (ll,r¡i(�helakis) y 14 ! 4,2
ng/l/m (BariIon).. Sin embargo no hemos estudiado en Lnd.lv í.duo s norma­
les las varí.ac í.one s de la ac t
í
yj,dad renina producidas en d Lv eraaa 8i-
tuaciones o por diversos estímulos, por·lo que ,reproducimos los re-­
sultados ob tierri.d o s por Mj,chelakis:
- Clinostatismo ( dieta normosódica: 150 mEqJdía):9,4! 2,3 ng/l/m
(n) •
- Clinostatismo ( dieta hiposódica: 10-15 mEq/día): 12,0,5 ng/l/rn!4¡5
(B x 1,28)
- Ortostatismo(dieta normos6dica 150 rnEqJdía): 22,2 ng/l/m ! 13,3
-Cromatografía. en ca�umna
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Deternünación de la aldosteronuria s8P;lln la técnica de Cavini-
.. --,�.-�-,._ .. __.-_ _--._-- _--""_ ..----�.- .. �
.• �.---- ,,--_.--.__ ��-"' _ _�..,._--_._._._.� _ .._--_ -----__,_.---
(,0 ]0 S�"',"O
. (r.fr <=:.1. ro'í.d '4/'" • ';';15 �25 (J9r9)_:r...:!.._9.S'�()_:?:__:- �: . .:::::_(�J:.J.1:l:_,. ',' " ._ ve.o J_ s? J_ ),./ -;;. .' _ o o
Esta dbsif{cación consta de una hidr6lisis ácida � �na extracci6n
clorofórmica,un desarrollo cromatofráfico en columna ,elos desa­
rrollos en capacina , uno monodimcnsional y otro bidimensional,
y una determinación colorimetrica , utilizando una soluci6n al­
calina el.e azul de tetrazo lio G Algunas de las dosificaciones de
aldosterona en la orina practicadas a los enfermos estudiados en
esta tesis se han realizado en otros laboratorios y por otras
técnicas(de Xalabarder ,de Romani, etc.).
i
"
o
20 x 20 cm. Htper-
aldosterona marcados con una f'l.echa4
..,.
Primera cromatografía en capa finR, monodimensional. 35 x 20 c�
Standars de aldosterona marcados con una flecha� lUZ UV .
l· ¡
¡
I
,
j
!
(
,Segunda cromatografía en capa fina,
aldosteronuria. Standars de stE
bidlmensÍ'oR8.1 a
", La mism� placa tefiida con azul de t�trazolio
\.
cha ,
lizar una recuperación .. S'tandars de aldosterona marcados con una fle-
La misma or+na a la que se han añadido 15 de aldost'erona, para rea-
t t
IV ni8�u8i6n de resultados¡
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Papel de la renina en la etiopntogenj.a de las diversas
f d e }
.
t .,
I
� '1" d -" .,' �. . Óormas .8 rrip er ensi o n y Uc;J. J.CtEtc '_le su O.OSJ.IJ_CaCJ. n en
el d:Lagn6stico y p r-onó s t í.c o de los enfermos hiperten-­
sos o con una insuficiencia renal agudao
(1) POf;ibiJülad etiopatogénicas de la h í.p ert ene.í.ón e s enc í a.l ,
(8) Hipertensi6n arterial esencial: casuística.
(9) Etiopatogenia de la lüpertensión arterial en el h:1.penüdostprom . .::_
mo p r-í.mar-í,o ,
(lO)�iperaldosteronismo primario: Casuisticao
(11)Etiopa.togenia de la hipertensión v2.sculorrenal.
(12)Hipertensi6n vasculor�enal: Casuística.
(13)Etj_opatoEenia de la hipertensión en lae nefropatias intersticia
. -
les.
(14 ).Actividad r-errí nn en las nefropatías intersticiales: Cas1)ísi;ica�
(15 )m_pertensión en las glomerulonefri tie agudas; Etiopatogenia y
ca.suíf'tioa.
(16) Etiopa.togenia de la hd.p en t ensi ón en la insufici encia renal c r-ó->
(11)Insuficiencia renal c r-órrí.c a e hí.p er-t.enc í.ón c a suf s t.í.c a , I Enfer­
mos no incluidos en un programa de diálisis de c�6nicos.
(1§_)Insuficj.encta rena.L crónica e hipertenst6n: Casuistica� II Y'in­
fermos .í.no Luf d oa en un programa de h emod í.é.Lí.s
í
s p er-í.ód'í.o as ,
( ] 9 \ T,l'"
• .L. • d J
. .
f'" 1 d. )J',vlopal,ogenl8. e ... a lnsu .lclencla rena_. agu a.
(20)Actividad re�.na plasm�tica en 1a insuficiencia renal aguda:
Casuístj_ca"
r"\
.10
1j-7'¡ TI C.' 1, i J
.' ,i '" 1" c<
•
t·' , ,', 1.".' ro�." 1. 1 1" . .r. ,. ",'" '. --'� " ..,,' 1
,
.\.0.,).0, .. 1. .. ,,,,,- 'J'" e J.op8.uOgl,·IlJ.,.l., .. ce ,3. 111H,rL-cn,)].Ul1 c.o!"ll(�.La .. G
ActuaJmen!.;e s e aCef)tD, que la h:LpertensiÓn arterüü s.í.st émí.o a no
e s una el1:fermedp,d e,'USélnq po:}.' un agrcnt., etiolog:i.co úrri.c o , sino por
un transtorno de los complejos mecanismos j.mplicado8 en la regu­
lación de la tensión arterial. En unos CRSOS 8e conoce�el factor
etio16gicoe Así, por ejBmplo, en el caso de un feocromocito�a, o
un Sú,dl'ome de Conn, o en un síndrome de CushLng, En otros, co­
mo en la hí.p ertens:i,6n v
á
scuLor-z-ena'L, se presupone, o, qomo en la
pol í.qu ís tosrí.ef-r-ena'l o en las nef'r-op atfas c r óní.o as , se s o sp ec.ha ,
Por dltimo, en otras ocasiones se desconocen cuáles son los fac-
,
.
tores ebí.opatogénío oe responsables ,y se habla, en todos estos ca.·
sos de hipertensi6n es�ncial� Se han hecho estudios estadísticos,
que demuestran la influencia ele factores genétíeos y ambientales ..
Page propuso la teoría del mosaico, según la que pueden imagina.r­
se los factores reg,-üadores de la irrigación tisular y de la ten­
si6n arterial (químiCOS, nerviosos, elasticidad, reactividad y ca­
libre vascular, volemia, viscosidad y gasto cardf.aco) dispuestos
en los v�rtices de un octágono regular, estando cada uno de ellos
condicionado y condicionand,? a 10ll demás. La. alteración de uno o
varios de estos factores podria conducir a la h.í.p er tens í.ón ,
.
Nfiall
Y Oldham llegan a la conclusi6n de que existe una trnasmisi6l}h:are­
ditaria de la tensión arterial y que debe Ger poligénica? dando
una base genética a la teoría del mosaico de Page y a la concep­
ción mul tifactorial de Pickering. Este último autor ha insistido
en la falsedad de una línea divisoria entre normotensi6n e hiper­
tensión, así como de la c Las í.f'Lc ac Lón en e�tad{iLiCJs· de norrno tens í dn ,
pz-eh í.pe.rtcnca ón , ��p�rt8r..8:'...O!l :!.!!-r�.!'�2. "te�,:��, !!:!..;),=�te.!:3j_:;:::l l3.D.l..L e-
hipertensión establecida.
Desde un punto de vista te6rico, para que sea posible el desarro­
llo de una auténtica hipertensión arterial sistémica, con un auraen-.
to de la tensión arterial diastólica, existen unos f�ctores cuya
participación es obligada y que se pueden catalogar como factores
permisivoso Por otra parte, muchas alteracj_on:s en cualquier pun­
to del complejo sistema de regulaci6n de la tensi6n arterial punen
considerarse como factores.desencadenantes o contribuyenteso Final­
mente, existen algunos mecan:Lsmos responsables del mantenimiento
de la hipertensión arterial, una Tez establecida.
,
I o - Fac tore�J2e2'Elis�:-!os?
A) Se sabe que la hipertensi6n por si sola es capaz de inducir una
diurésis rica en sodioo Como �sta a su vez ejercería una acción
antihipertensiva, eS necesario que cualquier mecanismo desericade..,
nante de una hipertensi6n p revenga la acción diurética que le es.
propia, por un mecanismo de vas oc ons tr-í.co í.én r-e na.L (1).
B) Cooper y colaboradores demostraron la imposibilidad de producir
una resruesta hi.pertensora en un perro con uncorazón transpb,ntado
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cial. Sin embargo, incluso en estos casos no Se ha podido demostrar
si el aumento de actividad rer:ina encontrado tiene una importancia
causal en la etiopatogenia de la hj.pertensión maligna, o bien si
se trata de un fen6meno secundario.
Entre los factores runbientales uno de los que probablemente tenga
más importancia en la etiopatogenia de la hipertensi6n esericial,
es el de la ingesta de sodio (8), como lo demuestran e.s.tudios eS­
tadísticos, en los que se observa una baja incidencia de hiperten-
f
si6n arterial en pueblos con una ingcsta pobre en sod.io, de uno a
dos' gramos diario"s, (aborígenes australianos, indios Cuna del Pa­
namá, tribus aborígenes de las montañas de ChJll1a, etd.),.y una gran
incidencia en ciertas regiones del Japón con una ingesta media de
sodio de ventiséis gramos diarios.
Por dltimo, Blair-West (8)ha logrado mantener aldosteronemias ele­
vadas en una oveja en condiciones experimentales, a la que habia
provocado una neurosis, demostrando as! la posibilidad de un hiper­
aldosteronismo inducido por el si.stema nerv
í
o so c en tra'L ..
y d(�!"prov:L8to de j_ne:cvnci()D, por diversos moc arríamo s ne actl.vnc i ón
directa o rei'le:jo. d e I si�,te:na. i'lel'viClSO c ent ra'l , como In es·f;imuJ[;I.-
ci6n centripeta del vago, la estimulaci6n hipotalámica y la oclu­
si6n bilateral' de la caxótida, que habit�alment� proveocan una rcs-
puesta hip��ensora en un perro normalo
e) Gu,:�r +ori :/� e (�: l,t3.l, ()1... ��1,(1 (; l' C: r� 1 .l·'� ?n el emo ;�) trEtc1 o? d' .. ¡:calltr-:! 18. pX·:!.luera i:'<.::"�:. f�
de una h
í
p er t ens
í ón experimental por sobrecarga salina, una di.sm:i_­
nuc í.ó n de las reistencias periféricas y un aumento del volumen mi·­
nuto cardiacoo Este experimenro, como el anterior subraya la impor-
.,
tancia del corazón en el desarrollo de una hipertensi6n experimen-
talo
, ,
D) En una f;egundn' fase áel nri smo experimento Guyton y colaboradores
observaron un aumento de las resllstencias perj_f�rica8, al mi::::mo
tiEmpo que dismtnuia el gasto cardíacoo Explican el aumento de las
resistencias periféricas por un mecanismo de autorregulaci6n.
11 .. - Factores desencadenantes o contribuy_enteso
A) Slstema renina-angiotensina-aldosterona-sodio.
Ha�e algunos años, el sistema renina-angitensina parecía que iba
a aclarar la etiopatogen.i.a de muchas hi.pertensiones esenciales (3) o
Sin embargo, la mayor parte de autores concuerdan en el ha'lLaz.go.
de valores de actividad r-errí na normales o baj os en la hdp er-t enaí.ón
esencial no complicada (4) (5) (6) (7)0 Por otra parte, t&llbié'n
parece demostrado que en estos enfermos los valores de aldostero­
nuria y la tasa de secreción de la aldosterona están dentro de los
limites normales, existiendo un buen paralelismo entre las cifras
de aldosterona y de las de reninao Actualmente, el cisterna renina­
augiotensina-aldosterona solo pa�ece conservar alguna importancia
:\
I
\,:,'1
!' I
! ¡l
tenida, que segUn estos autores es mediada por �na prostagalndina�
También Lee (18) ha planteado la posibilidad de un déficit local
de prostaglandinas a nivel de las arteri,olas como un factor respon­
sable de la hipeitensi6n esencialo
e) Reactividad vascular.
so
13) Si,stema nervioso autónomo"
I�n varias formas de h í.p e rt ens í.ón exper:LrnentaT 8e ha observado un
aumento ele la síntesis y meta1)olizac:Lón (le los d en
ó
s í. tos c ar-d I ac o s
de riorad r-e na.Lrl ria .. Pueden o í, tar s e los trabnj N3 de De Che.. mp La.í.n y
1'"' (q) o te' br "'"'1' a s
ó
d í.ca y aclffiJ'�l1.'c·+:·,_!'.. í S"l ,"�o, 1D(\¡,A 1 deo es e _ e . n ,,0.1 e,_c,. g "" . ..0. • .r: ... J... ,', -- 8.,.,,_( L ,"8 .: vv"'"J c. e
'Ir 01. .í, e er (:1. n) ..y e n �¡ ,::.;.� c: (J n t'; :.�. �..: �"7> 1l.Ó si 8 u 111. t ;:-� t (! r[�,l y 1.:�: ::"I' p.,� 'C o ;;'"1 J a e �):n.t r·pl."-'
12,tera1, y por ano ap su'Lamt. ento renal, y, por ú'l tiLlO el de .De Qua­
tro (11) por denervación de 108 barorreeeptoreso Como factores res­
ponsables se ha hablado de un aumento de los impulsos nerviosos,
•
de un exceso de la síntesis, o de un défiei t de a'Lmao e nam'í.errt o , re-
captación o inactivaci6n de la noradrenalina1 relacionados o no
con u:q¡balance iÓ21ico intraxonal crítico (9)" Como es 16gico el.in­
terés de los investigadores 'sobre la posible responsabilidad del
sistema nervioso autónomo y de ,las catecolaminas en la etiopatoge­
úia de la hipertenstón esencial es antiguo. Sin embargo los resul­
tados obtenidos fueron siempre negativos (12). En un reciente tra­
bajo, Ne s t eL y cols .. (13), estudiando un grupo de j6venes,hiperten­
sos, sin tratamient07 observaron que respondían al stress con una
mayor liberación de catecclaminas que los individuos normales� Smirk
(14) ha estudiado los componentes neur6geno y no neur6geno' de la
tensión arterial eri. varias 'formas de hipertensi6n experimental y
en la hipertensi6n humana. Ha observado que le componente neur6ge­
no de la tensi6n arterial es mucho mayor en el enfermo hipertenso
que en el sano llormotenso, y en la rata con hipertensión genética
que en otros tipos de hí.p ertenaí.ón exp ez'LmerrtiaL,
Las posibles implicaciones de un transtorno de la regulaci6n del
"punto de referencia" (Ilset point�') en la etiopatogenia de la hi-
Y'I",:r"!;c:::::::';:;'.6:n.. 3.:-tc:-i2.2. h a n Rino v>pVii'i�nRR ::,nT' V"''Y'l1P"Y' (1r.;)_ TTn� �l+'p_
ración del sistema inhibidor simpático podría constituir también
un factor etio16gico important�, como lo parece indicar el hecho
de que en un animal d ecor tLc ado , una estimulaci6n del sistema re­
ticulRr da lugar a una hipertensión a pesar de la integridad de
los clásicos mecanismos r-egu'Lador-e s de la tensi6n arterial (16).
Por último, Eeck y colsD (17) propusieron que la hipertensión esen­
cial podría resultar de un desequtlibrio entre el sist��a adrenér­
gico y el de dd.Labac í.ón sostenida, siendo corregido mediante la
r
utilizaci6n de fármacos que, como la guanetidina, no s610 minind-
'"
zan 'la acci6n vasoconstrictora adrené;rgica, l'3ino q_ue reducen :tam-
bién la inhibici6n a<irenérgica del sistema d.e v�sodilataci6n sos-.' 1
I
lil
i
o
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experj,encia y la de otro� autores, sobre las alteraciones del equi-'
librio 16nico en distintas bipertensj.oncs experiemntaJ.cs, concluye
que en todas e Ll.as h"y un p.1..m¡ento de J.::!. reac·c:Lv:i,.daJl va scuLar-, pro·,,·
bab Lomerrt e atrilmi.b1e a un aume nt o deJ. sodio i.ntracelular y a una
cLi.S?nJ.l.l.'n.--:-.i.,I.):D. d_c:: '1,';; '(,.:;1 �-:'�:-1 (\"' (�(".�.1; nI,:' ·�·-\·f�.��;c�l (),_� ����."',/::-�.. l.··: (_yj r. :- ......"ct;lll�_-:-:-,.� c�E>., ..
gún o st e autor 1 el aumento del sodio Lntrac eLu.l.ar ac ar-r ear-f a trans···
tornos metab61J.cos que conducirían a las lesiones anatomopRto16gi­
cas propias de la enfermedad hipertensiva. Sin embargo no se ha de­
m c s hr-ad o todavía este aumento intracelular de sodio cuando se limi­
ta la ingesta s6dica del animal de experimentación para eyitar que
este retenga sodio�
Por último recordaremos los trabajos de Har-r-í.s (20) Tbian y Binion
(21), y Friedman (22), sobre la .Lmp or tianc í a de los mucop oLa aac ár-Lc­
dos en la pared arteriolar, tanto actuando sobre la reactividad
muscular, como regulando el espesor de la pared vascular .. No Se ha
demostrado si el aumento de los mucopolisacáridos que se produce en
la pared arte:r:iolar de los animales hipertensos es una consecuencia
o la caus� de la hipertensi6n, si bien se conocen datos (23) (24),
que hacen más creíble la primera posibilidad.
111.- !,.actor.2.�_9.:�le exp Lí.c an- la uersist_encia de 1_� hip'ertensi6n una
vez establecida"
. -
La persistencia de una hipertensi6n despu�s de solucionar el factor
desencaclenante es un hecho frecuente tanto en la hipertensi6n cl:(­
nica como en la hipertensi6n experj_mental, y puede tener importan­
cia en la etiopatogenia de la hipertensi6n esencialo Se han propues­
to los siguientes mecarri.smos (25):
A) Wilson v Bvrom � en 1 .. 941. defendieron la creaci6n de un ('-(�1l1 o
vicioso a través de una afectaci6n vascular- renal.
b) La ac1pataci6n periférica de los barorreceptores probablemente
juega un panel importar:te en la rebeldi.a al tratamiento de algunas
h'í.p erte ns í.ories ,
e) La adaptaci.ón de las resistencias perif�ricas a un mayor nivel
pa:ra mantener su equilibrio hemodinámico, gracias a una hipertrofia
de la media de las arteriolas.
,
, .:'
n�rl:"L::'.l es o ::!.s-riY!. �.'2 los 1.1.::l.1. G3S aup e.r.l o.c e s de la norma.!..lQad..�!' ,=,l.
p o de enfermos con una repercusi6n vascular importante de la hf.p cr ten-.
si6n los valores de actividad-re�na s:ibn elevadoso
Revisión de la literat�rao
Genest y colso en 1.956, Garst y colso en 1.960 y Vennig y cols. en
1.961 sugurieron que la hipertensión esencial Benigna podría consti­
tuir una forma de hiperaldosteronismo crónico benigno, encontrando
en un 25% de los enfermos afectos una excreción urinaria aumentada
de aldosterona. En cuanto a la probable dependencia de este aumento
de la secreci6n de aldosterona de una hiperactividad del sistema re­
rrtna-angiotensina, Meyer y cols. en 1.966, en una revisi6n de 261
hi'p�rtensos, d e scubr-en un aumeni;o de la actividad renina en la hi­
pertensi6n esenciªl benignao Mielsen y Moeller en 1.969, también
encuentran un aumento de la actividad renina en 16 hipertensos esen­
ciales. Del mismo modo Catt y c o Ls , en 1,,970, encuerrtr-an i5alores de
angiotensina 11 en plasma determinados por radioinmunoensayo, signi­
ficativwnente e.l.evado s en este tipo de enfermos (6,4 ,ng/lOO cc , 80-
8 �:r�g�E��:f�i:j� �1H=:���L2�::i: � f::,,;;;; :�;l:�j;�'J:,,�Q�'��)�;:�;'�!;;'?'�
Hemos c10!Ti_ fieo.r:1o la ac tí.v.i.dad z ení.na pl¡'Í,sm9.tica en 413 errf ermo s atcot o s
de hinerteusi6n ar t e r-íaL 8i.st(�;r]j.ca c a'l.'i.f'Lc ada c orao e s enc i a.l.j p or haber­
se d e sc art.ado las restantes causas (:.":�i;,;(�onocj_das de h.ip e.rt ens.í.ó ns Junt o
con l��_ acbLvid ad Tc;:ürw, pl{�c:m8,t.i.ca [;8 han escor;ido como D'Ar8Jiletros de
estudio:
a) Ex'i s t e nc i.a de antecedentes. farniliares de hipertensi6n.
b) Fecha del descubrimiento de la hipertensi6no
c) Cifras tensionales med í.ae , .\'
d) Signos de vasculopatia hipertenéiva( fondo de ojo,electrocardiograma
funci6n renal,p.coteinuria,renegrama y biopsia renal.)
e) Valores de ionograma en plasma y en orina.
f) AldosteJ.'onuria en aqu.eLl.o a enr e rme s en que ha sido posible la deter­
mí.nac í.ón ,
Los resultados obtenidos se exponen en las gráficas l,de los enfermos
con una escasa repercusión vascular de su hipertensi6n,y en la gráfica
2 ,de aqu
é
L'Lo a que p ad ec en ya una vasculopatía hipertensivt'l Lmp or tant s , :
La observación de las gráficas de dispersión entre la renina y los <1ii3-'
tintos parárnetras estudiados ( grafo de I.¡ a '1 ) ,demuestra, que no exí.s-, '!
te una correlaci6n e s bad.l at.i c amerrt e significativa entre los valores de ,
natremia,uatriuria,kalemia,kaliuria,y actividad reninaoPor el c orrta-ar-í.o'
sí existe una "cierta c o rz-e.Lacf.ómr entre actividad renina por un lado y t'
, i
tensi6n arterial media, duraci6n de la hf.p ertens.í.óu y signos de vascu'l o-,
i.
patía hipertensiva,poE otrooL1ama la atenci6n el elevado porcentaje de,;
valores subnormales (40 �6%) entre el grupo de hipertensiones esenciales f
con escasa repercusi6n vascular de la hipertensi6noLas cifras de aldes"';
i , r ci i rten. i ll
teronuria en el corto número de enfermos en que se ha determinado son
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ellos otros autoree no han podid.o ene ontra.r rrí.ngún signo de htperae­
tividad del s í.s t ema., Laragh y c o.l.s , en 10960, utilizando,téenicas
isot6picas para la dosificaci6n d e la aldo13tero.tl..'3., más precisas que
las que habían utilizado sus predecesores, encuentra'que la elimina­
ción de aldosterona en la hipertensi6n esencial no complicada Se
halla d errtz-o de los lími t es normales, aumentando sólo cuando sobre­
vi ene una c omplLc ac.ió n renal o c ard
í
ac a , En un trabaj o de este mis­
mo investigador (1.966) se subraya que en la hipe:rtensi6n esencial
benigna existe un buen paralelismo entre las ci:fras de actividad
renina y las de secreci6n de aldosterona} lo mismo que ocurre en
los Lndí,v í.duos norma.Las , Por otra parte se ha descrito en muchos hi­
petensos c aLífí.c ado s como esenciales una supresión de la actividad
renina o una f'aL tá de respuesta de la misma :frente a los estímulos
habitualeso Aúrea José y cols. en 10970 hacen una revisi6n del tema
que reproducimos y a la que añadá.mo s los resultados publicados, por
Channick y colso 10969:
==�==============��======��========================================
Helmer (1965)
T,c,;r.: .�",'�.,."" (, ()h7)
_·'..4..l..J..J.lJ..I"..I. __ JL:. , ..... ,..J., I I
Cr�ditor (1967)
Creditor (1967)
Kuchel (1967)
Grang� (196-8)
Kuchel (1967)
Estímulo
SE
ninguno
rrl.nguno , ,
dieta hipos6dica
-5- tiazidas
ortostatismo
'
dieta hipos6dica
1- diaz6xido
diaz6xido
Weinberger (1968) dieta hipos6dica
.. ortostatismo
.;;
Fi'sh..man (1968)
Kaneko (1968)
José (1969)
Chanrrí.ck (1969)
dieta hipos6dica
.. ortostatisillo
dieta hipos6dica
+ ortostatismo
ce; 1) 811 Lo s
nitroprusiato
dieta hipos6dica
-¡- ortostatismo
f'uro s emí.da
Total
Enfermos Porcentaje ARP
estudiados suprimidas o hipo-
estimulable ..
600 29%
h8 11.7%
30 4�
30 53%
25 32%
.
25 41%,
14 42,8%
60 26,6%
24 20,,8%
28 42,8%
45 26;6%
100 38%
1.048 33,6%
==============�========================�====:==================�====
-', [:',' .. � (" oC' 'la' ',;;,1 ��,)1,n,ll v J_, _lll. ,J L. rhc.-" ';,.,_' o otros autores como
Greco, Brown y WGinberger hallan valores que no se separan signi-
ficativamente de los normaleso
A pesar de toe};;).s e s t a s c omuruc ac t o no s, ac -¡jualmente el p ap el del s:L s­
tema r(�n:L112..�aYlgiote_nsin'l,,-aJ.dosterona en la ot.í opat og errí.a de la hiper-
tCD.s�i.6rl OS8!}C�i_[1J. 1.I'?nj.,?:.lJ.n� no sólo cf3t��, pu e et o €11, Cll.1(18 .. ::�jr1..0 (1110 rnv,--
-un grupo de rrí p ert enso s esenciales cuyo sistema renina-ari:;:i.nten­
s.í.na responde adecuadamen·te a la depleción sódica, p ero no asi la
secreción de ladosterona por la corteza suprarrenalo El defecto
parece estar situado a nivel de la acción de la angiotensina Ir
sobre la corteza 3uprarrenal, puesto que la secreción de 1adostero-.
na responde adecuadamente a la perfusión de ACTH. otra explicHci6n
menos probable seria un defecto del enzima conYersoro
C) Frolich y cols. (1.970), en un estudio de 21 hipertensos jóve­
nes, afectos de un estado circulatorio hiperdinámico y una hiper­
tensi6n arterial lábil, encuentran un awnento significativo de la
actividad renina, mientras que en la hipertensión esenci�l benig­
na los resu+tados que obtienen están dentro de los limites norma-,
les.
Finalmente existe' un común acuerdo entre los distintos autores so­
bre el hallazgo de valores elevados de renina tanto en la hiperten­
sión arterial maligna como en las fases avanzadas de una hiperten­
sión arterial de larga evoLuc í.ón , El aumento de la activ-idad reni­
na que suele encontrarse en la hipertensión arterial ma.I í.gna , tra­
duce, como ocurre también en la inslilfj_ciencia renal aguda, en la
G9
Merca e üestacar' .,.' � -C-(> a <::"11 <'-. 1- )(... o::!� ·1. -ro ,..� (C1-., :'Ir"'·' .1. "'- t ir '¡ .-:-.l )que nnen ,.,[L" c.; t).. uio a C,Ll,I,O.:.G,,:> , LC ..lll,IJr,· xuon e L
encuentran sólo r errí nae u.í.p o oat.í.mu.La o Lc s en aquellos h í.p e.rt cne o s
es enejo éd es con relLL i,lé!.8 basal G::'; subnormal es, o t ro s (e orao \}o í.nb erger )
describen respuestas inadecuadas tanto �n la hipertensión esencial
con r orrí.nas no rmaLe s como con raninas baj2'.s" Pert e noc o al t(;r:cellCJ
d e 18. d:L�-:)C( .. tE;.i.. ()�:.1 ;" 1 d:i.,J.U.c:'i.C.:,":I' :�-_L la h.i » 2TtC<,1:�·).i(!rl .�;:".' no í.a.l. ce! =<lCL:j_,....
na supriiO.ida se trata de una entidad con una p er a ona.Ld.dad propia,
o bien si se trata de una situación extrema de un proceso nrucho más
amplio .. De todas formas su conocj_miento es de gran interés en el
diú.gn6stico diferencial con cuadros de h'Lp eraLd o a t e'r-ond smo s o pseu­
dohiperaldosteronismos, y, si bien se ha e st.ud.í.ad o siempre en adul­
tos, se ha d e ao r-í.. to ya un caso en un n.i iío (Gruskin y cols o 10 971) ..
Por dltimo, en tres publicaciones recientes se ha llamado la aten­
ción sobre ciertos comportamientos peculiares del sistema ren1na­
angiotensina-aldosterona en algunos enfermos afectos de hiperten­
sión arterial esencial�
A) Vfoods y colso (10969) y Collins y cols. (1.970) describen hiper­
tensiones esenciales con una actividad renina suprimida y. una se­
creción discretamente aumentada de aldosterona, (o incluso normal,
pero desproporcionadamente alta cuando se la compara con los valo­
res de actividad r-erií.na). incapaz, sin embar-go de responder adecua-.
damente tanto a la depleción como a la sobxecarga s6dica, compor­
tándose como perdedores de sal en el primer caso y como retenedo­
res en el segundoo Estos enfermos presentan un auelllnto del volumen,
del líquido extracelular y su hipertensi6n se corrige rapidamente
al administrar un inhibidor de la síntesj_s suprarrenal.
B) Str§leten y o o Ls , (10969) y Williams y cols .. (10970) estudian
7a
C oncLusí, one s s
--�._------
1 .. - IJa( actividad renina plasmática en la hipertensión esencial benig-
"'
na es normal o subnor-ma'Ls Poz- el contrario se encuentra elevada en la :
hipertensión arter;i.al maligna o en una fase avanzada de la enfermedad
hf.p srtenaf.va;
20,,", Probablemente 'bajo el nombre de cipertensió.ri esencial se confun­
den. entidad es dj.ferentes que tal vez puedan llegar a conoe erse mej 01'
a tr.avés de una ñeterminación más frecuente de la actividad renina
del plasma y de la secreción o exerec�6n de aldosterona� ¡
-
I
3 o·' Se ha descartado un papel etiológico 'del sistema renj.na-angio�feri.;.-·..
sina en el desencadenamiento de la hipertensión arterial, si bien e;'
hipotensión hemorrágj.cu y en el síndrome hcpatorrena19 una isque­
mia de la región cortical Euperficial, según 8e ha podido compro-
bar mediante estudj.os de difusi6n de gas0s inerte8� Lo que no se
s ab o es cual de los' dos fen6meno;:; es causa y cual es cf e c t.o , o s.í,
rL! r, '\_; o ,r:) =-c e !��; r� ;) L.L (..;. (; .(� u. 1). i.� . :':.�.� '! i o �-:; :3 -:.1 .:' .. 'J..]. :) '-l
J)j,scusi6n ele nuestros 1'(�suJ_tadOI3:
-_....,'---�_ .. _---_...._--- � .. _. .. � . .,._-------_ ...__ . ...._ ..
1<) .. - En nuestro grupo de 32 enfermos afectos de lüpertensi6n esencial
de {srado b crrí.gno o moderado ,la media ar-í. tmét:Lca de las valoraciones
"basales de reruna realizadas es de 11,2 ng/l/m.De e s't o s treintid6s
enfermos 9 trece(¡1TO,6�'a) han tenido valores de ac tLv.í.d adszr-errí.na pLamá-.
't.í.ca subnorma'l e s , El aumento d e Si;,.' ac tiviclad re:n.:Lna ob s avad o tras, la
ast.í.mu.Lao í.ón mediante la admí.ní.strac
í ón endovenosa de 60 rng , de fu­
rosemida(ver grafica) ha sido I>1€illJr en los enfermos con actividades
renina subnormales que en q.quellos otros con va.lores de renina nor­
males.Entre estos enfermos dos (nQ�4y nQ3�),padece:n. transtornos he­
mod.ínámí.c o s secundarios a una caz-d í.opa t.ía , Bl papel que estos trans.i;
t¿rnos pudieran tener sobre la tensión arterial se discutirá más a­
delante al hablar de la hipertensi6n vasculorrenal.,
20"" En el segundo grup o de 16 enf e rmo s afectos de una hipertensi6n
arterial maligna o encontrándose ya en una fase avanzada .de la 8n­
fl.:'rmedad hipertensiva,los valores de actividad renina obtenidos han
sido considerablemente elevadosoLa media aritmética de las valoracio­
nes practicadas en enfermos sometidos a dieta normos6dica fué de
73 ng/l/m" ,mientras que la de aquekLos otros bajo régimen hipos6dico ¡
fué de 166.3oFinalmente dos enfermos presentaron signos bio16gicos !, ,
de hipera1dosteronismo secundario y la media de las determinaciones ¡
.
,
o u e se Le= uracticaron fué de h53 rtg_.tl/m"-;. ¡-
I
3.- Las escasas dosi�icaciones de aldosterona practicadas en �stos
.
enfermos han sido en su mayoria norma1es.Sj_n embargo en dos de ellos
(nºM y nº iG), se obse:r;varon a1dosteronurias discretamente elevadas. i
Uno de ellos lleg6 a ser intervenido baj o el diagn6stico provisional :
I
de en.fermedad de Oorm , Tal vez estos dos casos pudieran ser homologa- I
I
dos a los observados por Woods y Collins�a los que se ha hecho alusión
I
t.
. . I
an erlormen�eo o I
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:p:)l:ü'ble (1."'_,0 temeo, DJ.[;Una Ü:.I.pO:;:"';;¿,,i.1C1a en J..�}.. etiopal;ugc:O.:).;3 d o ID. :fLU3C
::tei.;lcl�ad2. d o La 1:1il)eI'·f>?�O.. 81oj:l f.l:r.-"i.J(�rlLtJ. (J G0�'), I·�Cf)pOi1Cf...bI.e de] .. c.í rcu'l,o
v.í.c.l.o ao que c cnd.íc.l ona su (li(olrr1:':i:¡r:1,üad" Z.l. ·t:cabaj o do S-[;o.Ices y c o.l s ,
(1 ':'(0) o', ('1" -. '.,] .,,,, _.;,�.\.'., ':L lo 11"(1;'1 1"" .,-{1�", ':1<'" /.� ,":)-,,+ ,',0"" -, ",,,1' ''1.,.;- .... '>.{ «t , ,", __ _;J ¡ e •.l "v.'J I ••_U'J O .. ,. l. J" l,_ C � _l.l.J) C_ J GL,,,J. �,u. ,-_l. "o,., .La... 1.1\..•,.J.<, .. ,." -JI.) :L.. Y.'lilo., �
COfj C:;,.Lir��':.··C)�t:;u:i.:L'�j,.CCiE; u H�JJ.j)C�·;jüC �·;c:�J.L�)� Be L.(�(),;.úi?C{.r.i';:), de una 11o}.,�jn;_�lj... ¿j�lGj.. Ói.l
de la activj.c18..il rCl1.:.ln¡),.pa:ceco abogar' en úl;'lor de esta. Dosibilidad.,
i
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-1 )üue_ '- ao �r "al se, \. que los transtornos electroliticos y renales se-
cundaríos a la h í.p er-p.r oduc c í.ón ele a.Ld ost ar-ona son los respoIls,sl.bleD de
la. 11=�p ort o,n.:..:;í 0tl �.:t __ . :.: (J:.cj_2:..1 f�l.l "J }1:1.. p e�(·�l.:t c1 o C5 t el'o.nj_ �3r:�G p�ci{'u�.:�:·i. () 'J �p'u_cc18n b.�-'_··.a
cerse,sin embargo,dos objeciones a esta presui1ci6n:
1) La ausencia de e Levao í.ón de la t enaí.ón 8.l'terial cuando se adminis­
tra aldosterona a ratas,perros u hombres sanos.
2) El hecho de que el acetato ded�soxicorticosterona téllga una mayor
ao c í.ón h í.per-t ens í.va CU8n(�0 Se administra a dosis e.quipotentes,desde
el punto de vista de retenci6n de sodio (2)0
De todas formas, Pickering (1°) opina que el fracaso en el intento de
reproducir experimentalmente la hipertensión de ilia nefermedad de Conn
mediante la administ;paci6n de aldosterona,se podría atribuir a ser la
dosis o la duraci6n del experimento insuficientes�
otra posibilidad sería el hacer responsable a otra hormona. de la hiper­
tensi6n de la enfermedad de ConnoEn muchos emermas con un hiperaldos­
teronismo p:cimar:iio se ha demostrado ur.a hiperp:codueci6n de desoxicor­
ticosterona y corticosterona y se ha suger-í.áoqu a podrían p'o tenc í.ar- La
acci6n de la aldosterona sobre el me bab o.Lf.amo I electrolítico (3). N.rá.s
hipotética es la p ar tzí c í.pac í.én de alguna otra ho rmona. desconocida.
En un trabajo reciente,Biglieri y colso(4) estudian la acción de la
admt.ní.a br-ac í.ón de DCCA
.
en grandes cantidades a individuos normales, e:r;¡.··
fermos hipertensos de diversas etiologías y a pacientes afectos de una'
hipertensi6n arterial lábil una vez normalizada su tensión arterial
por el reposo subsiguiente al ingreso hospitalario.En los individuos
Y1('1C'�::;_�:::: 8� :;;:�('Iéh..l� 0 el fenómeno d e" e sc ap e'' tras un aumento de peso y
una retención de sodio d e 25 O a él5 O mEqoEn los en:fermos hiper·Lew.::luB
no se produjo retención de sodio, ni"por lo tanto,Ienómeno d e" e ec ap e'",
Por el contrario en l?s hipertenso's lábiles en fase de norrnotenaí.ón
pudieron observar un aumento de peso,una retenc:..6n de sOdio,el Itesca-
pe renallt y la reaparición de la hipertensi6noSería .fálf::ta.dJhducir deo
estos resultados que la aparici6n de una' hipertensión frente a una
producción exag er-ad a de aldosterona podr-fa depender de factores con­
dicionantes preexj.stentesoEsta hipótesis parece estar' ápoyada por los
ha11az;os de Kokko y cols .. (1967) en 1495 necropsias (5),en que encon­
traron adenomas �orticosuprarrena�es con una frecuencia de 1,41% e
hi,perplasia aupr-ar-r ene.L en un 7,37%, siendo la incidencia de hiperten­
sión igual en estos des grupos y en los individuos con glándulas su­
prarrenale..J no rmaLe s ..
Por 'úl timo,Burf3tyn y Horrobin (1970.}, (6) basados en experimentos rea­
lizados en conej os (aplicación local de aldcsterona en el Seno carotí·�
deo, perfusión endovenosa de aldosterona y exp er-í.raerrto s de o í.r-cu'Lac í.én
cruzada), emi ten la h.í.p ó t esrí.s de que la aldostero:na pudiera actuar tam­
b í.é n sobre el barorreceptor carot:fdeo,sj.. endo responsable asi de un,
-73
c omo oncrrt e nev.r6geno en La hLp e r t cns.í.ón n:cte:cla.l de La el1fC_l'mech'.r1 do
ConnnHec:i.()ntl�mente cm un t:en.bnjo de Hf,,:r¡;;cn ,V c o ls , (1971) (7) fW C()l�U�.
nl o a un ('(1S0 de h i.p o r-a.Ldo st er-o irí.emo pr:Lm.m�j_o con un v o Luman pl8.S1118.tj.­
no no.rma.L �un aumcrrt o de las re��istüncja3 peri:fé:c1c&.s y un. aumorrto de
la o l í.nríuec í.ón u.r-í.na.r i.a de c at ec o.l.araí.nan.i La hipertensj.ón y e l. cuadro
b i. 01 ógl e G d e e f.3 t; .:"; 811:1":' e.rrno f; e·::; OL'J7jH g et1 1l.lr-::(-¡_j.3.11t:e La e.d.nLl. ní, s "GI'8.c1 ÓJ:l de
e s p.l r-o.l.actona s La tnterpretad.6n :fisj.. opato16gica de este enfermo be.;jo
el punto de vista de la hipótesis de Burstyn y Horrobin sería fácilo
¡
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do a est/e enfermo al revisar la hipertensi6n e s eno.í.af.,
La enferma nQ 6 e� la que poseía una historia de hipertensi.15n más acu­
sada y los valores d� actividad renina que se determinaron fueron más
elevados( 800 y 860 ng!l/mo).lo que indicaba que se trataba de un hi­
peraldosteronismo secundario$
IJa enferma nº 7 también presentaba cifras elevadas de actividad reni­
na (media ari tm�tica de la s determinaciones basales� 71,3 ng/l/m. y
de las estimulaciones: 113 ng/l/mo)"En esta enferma llamaba la aten­
ci6n la. existencia de transtornos de la menstruaci6n que habían nece-
. si tado el tratamiento de un especialista.( amenor-r-ea secundaria) o Seis
ej O T���::Q�H!�1�1,9.t,!;JJ;�I;;.:?:r;�:��;2: J_):�:��!!E\��:,(? .1:(�S;f!��! ;;�i;�::��2':�,
H orn o S o. e term:i.nad o 18. 8.� tivi. dad r e rrí.na p La srná t í.c a e n siete enfermos
que han rd.do inte:cven:Ldos con eL ciagn6stj.co "provi.. �üonal d e en"1:'erm0.-"
dad de Conn,I,of3 p r-i.no í.pa le s d at o s de La hi.storJ.8. nlf.lüca ;r resulta(loB-·
de labore.. "to:c:i.o e;.-;t::�.n. l'(::;·::)l.un:i (:; o s e:ü 1Ft. g:c¿<:fiCti. 10 ;,·�J.1 o ínc o de eLio s e.xts",,-,
tían antecedentes f amí.Lá ar ea de hipel'tensi.6n"IJa. h í.p er-t ens.í.ón era bien
tolerada,a excepci6n del caso nº 60El diagnóstico estaba bien funda­
mentado por el s:Ll1drome clínj_co(polidipsia�polj_uria y cefaleas en to-
\
dos los casos, astenia en c.í.ncn y calambres musculares en tres) 110s
c1c.tos de laboratorio de rutina( valores promedio de natremia superio­
res a 140 mEq/l en todos los o as o s j ka'Ld emí.a.s medias inferiores a 3 mEq/fu
en cua t.co casos y alcalosis metab61ica maní.f í.e s ta en cuatro c as o e ) ,y
la hiperaldosteronuria y el test de la espironolactona post tivo en to·�
dos los casosoEn la intervenci6ri se extirp6 un adenoma entres casos;
en o tr-o yun adenoma junto con una glándula suprarrenal hiperplasiada';
.En los otros tres se extirp6 una glándula suprarrenal que resultó ser
llormal�
La evoluci6n postoperatoria de los tres enfermos en ]_08 que se encon­
tró un adenoma fu� favorable desde el punto de vista del síndrome bio":'
16gico en todos ellos,si bien en el caso nQ 1 la hipertensi6n reapa-'
reci6 al poco tiempo de la intervenci6n y en el caso nº 3 el tiempo
transcurrido desd� la intervencJt.6n es demasiado corto para poder va-·
lore.;!.' 108 resul tados';Desgraciadame:m.te no podemos conocer la evoluci6ri
que hubiera seguido �l �n.f�X'illO nº 4 pues falleci6 en el postoperatorio
a causa de una embolia pulmonaroEn estos cuatro enfermos,los valores
de actividad renina determinados fueron sUbnormales e hipoestimulableso
"R'1. un ·caso se u:rndlLi o un aumento de la ac ttvidad renina ha c;-J:"� �.r8J.:)r::�
superiores no.rma'l e a tras el tratamiento con Aldactona,mientras que en
'
otro en que también de determiné la actividad renina bajo el tratamien­
to con espironolactona. el resul�ado obtenido se encontraba en los lí­
mites inferiores de la normalidad.
De los tre8 enfermos en que la exploraci6n qui.rúrgica fué negativa,uno
(nQ,) tenía una actividad renina basal suprimida y la e s t'Lmu'Lac í.ón era
pobre tanto por la administraci6n endovenosa de furosemida,como por
una dieta hipos6dica y la ingesta de clorotiazidao�a nos hemos referi-
o
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ADENOMA en! n l
7 [,
m e a o e d e apu
é
a de la j.ütcrvenci6u?f38 practLc a.ron dOG nuevcs ·detormj.na�
C:LOlWS de .J.a nctiviclad r-o rri.na que o s ta vez ;:,c;sultarol1 s er indosifj_cD.­
blen.,Al mismo tiempo s e practica una aLd o ster-onur-La qu e e s de 48,8 /24h"
y una deternünaei6n (te estl'6genmlé¡ ur-í.naráos que clan un r o suL tado r.n..l.F
elC:Yf.Hlo 234 � /2fHJ > (vf-llor.'cs nOl'J:1al(C,;� < 90 ( /2LLt,,) .11i.Ul,C!i.V, no 88 haya l1p­
srad o en esta en:fe:cma 8. rrí.ngún d.í.agrié s td.c o ser<uro que podría o ons.Ld e-.o � .
rarse como un caso de h í.p er-a.Ld o s t er-orri smo secundario, similar al que se
observa con alguna frecuencia en Lan J;!¡luj eres que toman arrt.i cono eptavos
y que parece ser debido a un aumento de la sintesis c1� angiotensinó­
geno por la acción de los estr6genosoAun en �l caso de que esta hipó­
tesis fuera cierta queda por explicar por qué se encontró una ac'Uvi­
dad renina suprimida en las dos Lil timas d et er-srí nac í.onas (,¡,hiperal­
dosteronismo tercia�io?)o
Hemos tenido ocasi6n de estudiar otro enf'ermo (nQ 8),que hace siete
años présent6 el sindrome clinico y bio16gico característico de la en­
fermedad de Conn,por lo que fu� intervenido .. Durante la exploracign de
ambas suprarrenales no sepalpa r�ngLin adenoma por lo que se practioa
una suprarrenalectomia izquierda.El examen histo16gico demostró ques
se trataba de una glándula suprarrenal normal"La evoluci6n postopera­
toria se produjo en el sentido de una mejoria tanto del síndrome bio",:
16gico,como de la hipertensión,aunque sin llegar a corregirse ningLino
de los dos.Actualmente las dosificaciones de aldosteronuria dan resul­
tados elevados y la,s de actividad renina en condiciones basales dan
valores subnormales si bien responden de forma adecuada a la ee t í.mu-.
laci óris Los va.Lor e s de' actividad ren.i.na más al tos en e s t o s enfermos se
han encontrado bajo el tratamiento con AldactoneoPor Liltimo otros tres
enfermos están actualmente en estudio y tanto el sindrome clinico co­
mo el sindrome bio16gico que presentan parece a ncu.car- que se trate
probablemente de hiperaldosteronismos primarios (nQ 9-10 y 11)0
Discusi�&
l.·� Aún sin negar el valor que poseen el sindrame clínico y 'el' síndro-.
me bio16gico caracteristicos de la enfermedad de C,01111,así como cier­
tas pruebas diagn6sticas como el test de la espironolactona o el de '
la sobrecarga s6dica,su interés ocupa un segundo lugar después de la
dosificación conjunta de la actividad renina y de la aldosteroriaoEl
hallazgo' de una actividad renina sup rñmí.da o Irí.p oeatjmu.LabLa es f'urida-.
mental para el dia'gn6stico de la enfermedad de C011110
20'" La existencia de ,síndromes clínicos y bio16gicos que ·Li.ftkilm,ente
podrían c orrtund.í.nae con un hiperaldosternnismo primario obliga a co­
nocer bien todas las' posibilidades del diagn6stico diferencial de la
enfer1).ledad de ConnoAsí,por e j empLoj nue s t r-o caso nQ 6 podría tratarse
de un síndrIDme de hiperactividad del aparato yux-Gaglomerular,y el nQ 8
de un hiperaldostermnismo idiopático no adenomatosoo
3 ..... IJa reapar-í.o í.ón de la hipertensi6n en lar enfarma nQl po dz-fa dar lu­
gar a muchas Irí.p
ó
te s.Ls s. R'...dstencia de otro adenoma que no se extí.r-pó
77
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nes t arap éu ta c as e Estudiando retrospectivamente grupos importantes de
estos enfermos se ha visto que en el hiperaldosteronismo idiopáticof
la producci6n de aldosterona no está tan aumentada,ni la renina tan
aup r.í.mí.da como en los ad emoma.s s La hipernatremia,lahipokaliemia y 'la
alcalosJils tambi�n son más discretasoEl indice de granularidad yuxta­
lomerular no est� tan disminuido.En los enfermos sin adenoma es algo
más frecuente una historia de nefropatia,esp�cialmente pielonefritis,
'y la afec tac í.ón vasoular observada en las biopsias renales es m�.s im-
portantes _
Sin'embargo todos estos datos en un caso particular dificilmente son
definitivoo,si bien se ha sugerida como de gran ayuda su ordenaci6n
en un computador el�ct:i:-6nicooOtros autores proponen diversos ensayos i
cLf rrí.c o s , Se ha pr-opue s-to po ej emplo que una respuesta posi tiva a la
admí.rif.a tz-ac í.ón de 300 mgo di.arios de Aldactona, tanto desde el punto ¡
de vista de la hipertensi6n,como del sindrome bio16gico,constituye i
una prueba de la existencia ,de un adenoma .. No ohstante, otros autor��. !
han encontrado el mismo ndmern. de enfermos�cuya h'í p er t enaj ón no se c�.;'·;·'
regia con la administraci6n de espirolactona,tanto en el grupon na :
f orma c.i.ón de un nuev o adcn011l:?c¡CoÜlcideneia del adenoma con una l1iper�
tonsi6n esencial, existencia de losiones renales que explicaran la ir-
r""�re'r,,"Lbl'" J' C")(J de 1 � 11'L' ·1),c>y··LCO>l'''J· 1.11 y"e; Po:� .• �_ co , _ J.. _ J.<.. �# _,_. • c:;,:._� V· L.,.).. U -5 e 1;,-'0. J, o t:l:'iJ. parte muchos aut.or e s no
considerarían como udhiperaldosteronismo primario al caso n24,8ino
COlfLO 1J.IH.�. h-j_J)(-;1.'·p1�J.;3j_�.:1. :.Ci8ll()I�lé.i'::,,�_):L{1;..:: ¡,�l':;(;l-lrlde,�·l.;:;;, G. [J,lí;��l:.l ¡aC-f:iOI' decGC:Y.l..ocj,·.,-"
do (J.üpera?dostn:roni. smo pseudopri.mario o Ld í.op
á
t
í
c o ) o
HeYisi6n c equemá t.í c a del tlias;n6stj_co diferencial de le, enfermedad de Con
.._ .. _ ..... - ... -�.,.- ...
i-
... ---�-._--'-.-_.�.... �.__ .. _-_ . .- .. _ . ..._.�._-'_4_�r.__ '-""_"''''__ ''''___ ' ''' '''''''_'__�__ .' '_K ._. --.--.-.-"'-----.
10- Hipermineral c or t.i.c o.i.d.i smo primario:
- Adenoma secretor de aldost,8rona. (1)
\
- Adenoma secretor de DOCA .. al)
- Adenoma secretor mixtoo •
- Hiperaldosteronismo ,prima:e:lo nor-mokaLá émí.o o , (3)
La extirpaci6n del adenoma suele condicionar ia curaci6n del enfermo
aunque con numero s arr. exc spc t.onas , Se ha d e sc rd. to la as oc í.ac
í ón de estos
adenomas en poliendocrinopatias.Por ejemplo Dluyn y Williams descri­
ben un caso en En enfermo acromegálicoo
2.- Hiperaldosteronismo pseudoprimarto o hiperaldosteronismo idiop�tico
o hiperaldosteron:i.smo no ad enomabo eo , (4.5.6)
Estas tres denominaciones ha.n sido propuestas para :?ustituir a los t�r­
minos "hiperplasia bilateral suprarrenal o hiperplasia noclular" uti­
lizados anteriormenteeProbablemente no se trata de un grupo homogéneo
de enfermos,sino que se incluyen en él hipera.ldosteronismos de origen
desconocido ympasiblemente �lltipleo
IJa hipertcnsi6n de estos enfermos no' parece atribuible a la hiper-ac­
tividad suprarrenal pues persiste a'llin d e spué s de exta r-pa.r amba.s supra-·
r-ana.Le s a La c1istinci6n preoperatoria de e sba enfermedad y el ad erioma , .
78
de potasio.Es inhibido por el triamterene.
7.- Intoxicaci6n por el ácido glicerricinico:�ue se encuentra en el
regaliz y +'iene una aqtividad aLdos t ar-onomí.mátrí.ca , (11,12,13)
80- Hipertensi6n esenci�l benigna con r ení.na subnormal y a'Ldos tez-ona
no supresibla (6frohip ertensi6n esencial :Woocls y .Oollinso) (14,15)
9.- Hiperaldosteronismos (cu].'sando con hip ertensi6n) secundarios a t
A) Hipertensión maligna o fase ac eLerada de la lrí.p ert ens.í én ar­
. teriailio (19)
I
B) Fase avanzada de la enfermedad hipertensivao
"
.. O) Nefropat:f.a uni1a teral. (16)
D) Hiperactiv.l d.ad del aparato yuxtaglomerular (cfroLaragh,:L966) 0(4)
E) IUpertensi6n t'r-a tada con aa.Lur-é trí.o oe , Otras causas yatr6genas
de alcalosis hipopotas�nuca por hiperaldosteronismo secunda­
rio pueden ser la administración de grandes dosis de penici­
lina o un tratamiento prolongado con gerrtamí.c í.na'[
F) Ingesta de anticonceptivos. un
G) Hemangioperici toma renal o sI nd r-ome de Rob ert s onv que se con­
sidera como una neoplasia del 8.1Jara:tlb yuxtaglomerular .. (lB)
pacientes con un adonoma,como en el que nresentaba una hiperplasia·
nodul.ar, 'l'ór13v{a rJj. ,JLri rmy e Ill.�á'3 el va.l.o r el e este c8f:di j el hecho de que
h:Lper8.J.do�3 t e r-oní.smoe s(�cundgr:i.o8 El. una h-L-peri;el".")�l(Sn mnlignn pu cd en
dar resultados pOGitivos.
:) ,,'� I!.i p err_1J_ rl (J �-3·t !.: ."cc:-1_ .. f '-'1 ¡ é:i}";':_-¡ � .; ?_I' r.'}_i'l'l.n"Jr: nc�c -! .�: r1�-:·'.:·;:-_f:let::J.CJc:t]_r)
-r
O Dln .'-·· ..
drome de Sutherland (1966). (7)
Su diagn6stj.co puede sospecharse por 18. h:Lstoria f81ll:i.liar,un aumentO
de 18, eliminación urinaria del pregnandlo1 y de 108 17-ceto y 17-hi­
droxioort:Lco:est'3roides ... IJ8. prueba. d Lagnó s td.c a definitiva consiste en
11'1. adrninistraci6n de 2 mg .. diarios de prec1nisona dur-arrt e 21 d:f.as.,
4Q- Hí.p er-pLasf.a supr-ar-r ena'l, c ongém ta , (8)
Una hipertensión con una alcalosis metáb61ica hiuopotas�mica puede a-
_
.L; ...
saciarse a d o s déficits enzima,ticos eup r-ar-r-ena'l.as , el de la 17-hidro­
xilaci6n y el de la 11.-hidroxilaci6nsEl primero s610 se ha descrito
en mujeres y en su cuadro clinico destaca una amenorrea prima:bia.,El
segundo cursa con Yirilización y el inter�s de su conocimiento se de­
be a la deEc�ipción reciente de formas leves y adquiridaa en los adul­
tos'�
5�- La frecuencia de hipertensión con alcalosis met�b61ica hipopota..!..
s émí.e a en el sindrome de Cushing es del 15% y,probab1emente es atri-,
buible a un exceso de producción de DOCA y corticosterona,puesto que
la prod.ucción de a1dosterona de estos enfermos sueJe ser normal.Los
va.I.oz-e s de actividad rerrí.na son baj os o normales .. La alcalosis me tabó-.
liaa hipopotasémica suele ser factor predominante en el cuadro clíni­
co de los Oushing de' un sindrome par-ane op Lá aí.c o , (9)
6.- Pseudcaldosteronismo o síndromede Lidd1e (1963).110)
:::'� ;¡?�� "'. 1m "",-PQrd:" +'llhll1A3' 1"pnal .c()n. l'p+,pncj 6n (lp a odlo �' ::!�riJ.�d.?
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u) 1\unor de 1¡/j�hJil3:Aun(pl_e se ac e p ta que la híp ert e nsn.ón que con
frecuencia se asocia a esta neoplasia puede ser debida a un
efecto :Lf;qucmiante sobre el pa:c.5nqu:i_ma renal, tamb:i_fn es po-
sible que s e : pr-cdu ac a }:'8i:Üna en el tumo'é'.Esta h.íp óc e s.is eXi-1
ljJic �¡ ;:�� r;'::<."'_f';· .�I.-'-i.r:::.i_(�J-L (].(-' la. lLi .. !);:��c}·;(:(;. �_,5_(�¡/j_ (=�,l Sllll{-s"i_:t."' 1��.�� rne·_.
t ás tas.t s d e spué s d e haberse ext i.r-p ad o la t.umor-ac.í ón primi tivai18)
100- Hiperaldosteronismo tex'ciario.
Actualmente parece aceptado por muchos autores y se han descrito al­
gunos c aao s s Est e diagnóstico supone una primera fase de h.Lp er a.Ld o s t e-.
ronismo s ec undar-Lc que más tarde se h ao o aut óriomo s I,s..uler y o oLs s ci­
tan un caso de una muj er con l!-n aumcrrto de la p e rme ab í.Lf.dad cap í.La.c ,
tratada con diur�ticos durante 10 años7en la que más tarde se enoon­
tr6 un alc1osterol1oma .. ]3aer y colso miltan el caso de una muchacha a la
que se descubrió una hipertensión a la edad de 12 años,con un rifi6n
izquierdo irregular,2 cm, más pequeño que el derecho y que ol í.mí.naba
tardíamente el contraste (riñon pie1onefrítico)oLos valores de acti­
v í.d'ad renina encontrados fueron normales o elevados y la excz-ec í.ón
de aldosterona normailn.A los 17 años la actividad renina estaba suprr -
mida y la secrec�6n de aldosterona persistentemente elevada�Se inter­
vino a los 19 aríos y el examen histopatológioo del tejido suprarrenal
extirpado demostró una hiperplasia de la zona glomeru1aro (6)
--�---
¡
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I
\
dudas ante la existencia de numerosos C8,SOS que no er?[l mcj orab Ile s qui�·
\
r"lirg:Lc8,mente18nte la irQPos:�:oj_lülad, por parte de algunos 8_u.tores(Feart,
1959;Pickens, 1965) ele e:lContr2,r valores de o.ctiyj.C!8d r-ení.na p12.sm�h�.ca
e'l.eva.los COl) una frecueneü", significatj.vn,ante la ObSC'TvD,d.6n ¿re qlU� la
hiner'tensi6n vascu'l.o r-r-ene.L experimental s610 se ac ompafíaba de un aumen-
to de la acttyidad r enf.na en las fases Lrrí.cí.a.Les ,y finalmente, ante la
incapacidad de p reverri r- el d e sar-ro'lLc de la lüpertensi6n va souLor-r-ena.L
mediante la Lnmurrí zac í.ón !leit arrí.ma'I frente a J.8. angiotensina II,como ,
,
ha sido comunicado por Hedwo.ll(196S),Flde y Aars(l969) y Lou.i s y c oLe, t
.
�,
(1970)�Sin embargo no debe olvidarse que los hallazgos de numerosos a1.1.- ¡
tores si est:tú ele acuerdo con el papel principal ele la reni.na en la eti�,
patogenia de la hipertensi6n vasculorrenal,de tal forma que actualmente
la existencia de una actividad r-errí.na perif�rica elevada y un aumento
considerable de la actividad renina en la vena r¡:;naJ. del lado afecto
con respecto al lado Sano consti tu.ye,s:egl1n numer-o soe. autores el indice ':
m:!s,fiel de buen pron6stico tras la corrccci6n quirdrgica;si bien Ge- r
nest y cols� (1966)no creen que se trata de unprocedimiento seguro pues- �"
to que, en su cp í.ní.ónj La hipertensi6n s610 desaparece cuando no existe
evidencia microscópica de nefrosclerosis.Poi otra parte Wakerlin y cols�
r '" .- - ., 1.1 '!Io .• _ _ __
')
., �r;:.s } ; m Afj "e Y\1.:O I!) !l �_,_ __ ._ 1 ....... � __:'8_ :"'.� ·....:c ar: ':':_ 8uerpO� an t,,:LL-eLI.J lú:!.; l.J�.1 1: L)ltlt-�( �,.,;/
:Burnpus(1969) ,mediante la admf.rrí s trac í.ón de preinhibidores de la rení.na ,
y Christlieb y colso(1969) med:Lante. la inmunizaci6n frente a la angio­
tensina 11,han interferido el desarrollo de la hipertensión vasculorre-'
naLj aunque parecen existir algunas dudas de orden t�cnico sobre los re-'
sultados obtenidos por el último autSlr.
Actualmente puede admitirse que la renina probablemente juega un papel
importante en el desarrollo de una hipertensión vasculor-renal,pero que
una vez establ:ecida la hinertensi6n los valores de actividad renina en- !I �
c orrtz-ad os se correfacionan más con la pre s encLa o ausencia de una fase
acelérada de la enfermedad hipertensiva y con los valores de natr-emía- i
!
que ,con las cifras tensionalesoEn el gráfico n>21 se resumen los princi-
Ipales factores proba�lemente implicados en el desarrollo de la hiperten- !
si6n renovascular y está basado en los trabajos que se comentan a con­
·tinuad.6no
,
iBd.anchd. y v o Ls , (1970), siguiendo los estudios anteriores de Ledlngham,
, I
Bors,t y Guyton, comprobaron que la hj.pertensj¡ón vasculor;reno.l exp ez-Lmen-. !
tal que en la fase Lní.c í.a l. se sxpLf.c aba por una hiperproducción de rr- ¡,
.
I
nina,más tarde se debia a una sobrecarga de volumeuaKaneko y co18e(1967)
I
I
30
1'J Etiop�tovenia �A la hiD�ytp0si6n V8sclDorrenRJ:-:::-::7:'::':': �.--: �'7 -r: �:: .:: ;.-: ��'': :--:: :::: '_::: ::-: -r-; ::',: �.:: -:'; -:: -z: :,.� .:':: : :-:: • -: -, .' : -: :-,,'._ ; o:. -; -r-: ::.:; �- ':' -r: zz: :_-.: .;:: :: - : '--� -r: ::::':.-: -; -: :._'7. �7 :� : :.:--;
Cl1.gn/l_o 811 La (:I}rJ�ct8, t�, 0(;ru3�\ i�_c: ef;t� f�j_f;]_O e e r) ()Tn.�0rob6 },1 l_;:.:�.pt:.8:L0.ar.l. C.i_e
de G ene 8r�. C:t<!.l� una 11�i_ p ert (;rlr� i 13:n m ea ¿_nnt e 18,' !! �-:"n :�U_0. ,�� i Ó1_1 R:·:'n c'I"'j_rn en -G81 o_ e
uno. �,8quem'Í.a :rp.nr:>l (Go:¡'�bl,,�;;-I;)J937) IJ },," perfl1é;:5.fSn de rpn�n8. en �n·;!"?'.·
1 CG .;_�. (; e��·.�! (!�C:�.T·I.CIl t·:·:Lr:.: .i. 611 (,�.:: 1 �:_ :/ T'i e \: Cl'j ng: l. S}�) c:) ,18. IE�'..yol_'" IJ �·:;!:t e el. 8 .inve 2·"'-"
tigndoreG no dud8:ron en conceder a la r-errí.na un p8,p81 principal en la
etiop9.togenia de 18. hj.perteusión vascuLor-r ena'l , Mc'ts tarde surgieron larr
.,,\
"
!
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carga de sal y la administración d e DCCA,a diferencia delo que ocurr e
en 18.s series de o orrtr-ol s La no r::1)-:;'j'el::;ilülidac1 de la ao t.i.v'Ldad r e ni.na
en estos enfermos podría tener una imnortancia no ao sp e chab Le por la
mera dosificación de la actividad r-ern.na pcr:i.:férica en condicioneo b8.­
sa'l.e s , No se insistirá aquf en los tl�abaj os de Guyton y Coleman dA los
que ya se ha hablado ant er-í.or-morrbe y que resaltan la Lmp or-tanc í.a de loa;
fenómenos de autor:cegulaci6n en varias formas de hipertensión"Por rl.lti­
mOten untrabajo reciente,Fournade,Navar y Guyton (1971) han demostrado
que la perfusi6n directa de angiotensina en la arteria Tenal del. :::>erro
a dosis no.excesivamente e1evadas,es capaz de producir una retenci<'Sn
de agua y sal,aunque es dud osa la f'or'mac í.ónj en enfermos con una. ,�ste­
nosis de arteria rena'Lj d e cantidades suficientes de angiotens:Lna para
a:fec tar la f'unc í.ón del riíí6m aano ,
í
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cal {1::"L T=L 81'01\ (1). f� 1 or� 1,r;J} O:r.'A r:; (1 e no tj_·\"�.L d. n,el r orrí. na ene en tr:JJl o :�¡ en p ac �_ E� n -I;c: F3
e Gil uria e r� t ()110 ��,'-L S n. t-:: 8,:et 8�Ct a r:�l).'J J. ) qu e en r:;u:j (:t os 1�_O�CF1.(1 t (-:n.�-nJ:3 '!) 0(1 :t'�Jr).n
e on81 (! ernr:' i� no rmo.l. ('.>¡i J P o;1J an tr2t(JJ1('.j.'r.�en 8'j_tllO�(�:i__OYlef) do .h.inerterlr;�i_¡jn.�� _"'."
un :,:(1)Jn'c�nto de J.8. s0crec:USn de :C'C'rJ-'_no. rü 8e t:i.'?l1e en r:ucnt2. la ao c:', ..�n 08
1 () �-:� ;'(!, o � r. yr�i f:":'�-., ,-\ ,__' l. 0:r� 8 ('�:" t:� +, -i n o �.: ','r.! + (") !":l,l) t or s> (';7"111! . (�r: (> ? :�i :-�:.�;.-C n 1..1.rl r-� 1),::1, 1'.) Yl'�: n
gerado de In actividad ren�nn en estos enfermos en rCSDuesta a una hi­
potensi6n mediante ní.urop ru o í.eto [)Órjico� Por otra' }.Je.rte ,vrarren y Perrís
(197�),comunj_can la imposibilidad. de reducir la activi.dad renina hasta
valores no c1etectnblN3 en enfermoR Ycs�u10rrenale8 meCilj_ante J 8. soore·-
_.
la inteI"renei 6n, salvo en unos p oc os qU,8 est1.n todarta en e s tudd.o s Los re�
euL tados ob terrí.do s tras la intrervenci($n quil'üTEiea han sido f'avor-abLe s
en seis C8.80S (media ari tmétil�a de Las actividades reninas en c onó'í.c í.o-
rie s basales:13018 ne/1/m.,) y negativos en dos .(tdc:m:ll ng/l/mo) oEn un en-,
fermo cuya hipertensi6n evolucion6 favorablemente depués de la intervI8n.-.-i t
ci6n?la actividad r-ení.na periférica fu� subnormal mientras que la dosifi- !
caci6n de la actividad 'renin8, en la. vena renal del lado af e o.bo fu� clara- ¡
menté elevad8,�En otras diez oo a sf.onas se ha determinado la actividad reni-'
na en el plasma obten:i.élo de las venas renales; los resul t.ad os se r e sumen
..
en la gráfica l';La dosificac:fu.6n de la actividad r-errí.na periférica di6 re- ;
sultados normales en la enferma con una duplicidad de la arteria renal, r
elevados en la niña con una trombosis bilateral de las venas renales y en
los limites superiores de la normalidad en el caso de la compresi6n del
pedlculo vascular renal por una formación qu:f.stica�
, '
Revisi�n de _la li ter_?t�� [
Suele aceptarse actua.lmente que la dosificación de la actividad rerrí.na ;
periférica y especialmente de la actividad renina en las venas renales.' o �
.
�
c ons tr' +'''YO'(l. Al {nrFrA más fiel para .d'í.f er-enc í.at- las formas ou í.r-úr-srí.o amen-.
'
te remediables'de hiperten::;ión vasculorrenal de las que no lo son(Helmer,
y Juof:;on,1963 ;Cohen y c ol s , ,1964 ;Erown y cols .. l965 iKirkendall ,1967¡Eath y
cols,1968;Hunt,1969;Bour:goigni:e y cols,,¡1970)oDel mismo modo tambi�n es de
gran utilidad la dosificaci6n radioinmuno16gi1Ja de la angiotensina II (.C�
y o o.l s , , 1971) o Otros autores po�c el contrario no ob trí.enen r-e suItad os tan
optimistas (pear�,1959;Pickens,1965;G�011man y Ebihara,1968)�Estos dlti­
mas comparan la actividad renina y la actividad presora del plasma sin tra
ta.r y s6lo observan una correlación entre los dos valores en dos terceras !
I
partes de' los ca s o s s La falta de c onc or-danc ía entre los distintos autores
...
tal vez pueda atribui�se a la variedad de métodos utilizados,para la dosi-.
f'Lc acLón de la renina,.a su dificultad técnica y al hecho de que en muchos. ¡
estudios no se haya considerado suficientemente la importancia del control
de ciertos factores,especialmente la ingesta s6diva,"fundamente1es en la
d e t ermí.nac í.ón de la ao tdvídad deJ1J.sistema renina-angiotensina.
Con. la finalidad de estandarizar y facili tar la expresi6n de los resül ta....
dos obtenidos al dosificar la actividad renina en las venas renales se
ac ons ej a la obtenci6n del cociente:AR en la vena renal deL lado afecto/
AR en la vena renal del lado sanoo I
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f�6n 8.f(-�cto pue d e ser 01 c Lí.no s tat'i smo , Por e",t8. razón, Se he, o.c o ns e j ado
(T.T1'"'1·t- 1060) 1..., -or°-O<:>1""C'; 6n "le 10'" c""'Perrrn" ,",¡p(l-i ant e 1 o 'd-i ]'l' z ac í ón d e\'.; -l� l' ��_J" _.�; __ ' C)... _'•. • ..... Á;.c •. , <::l.. .;.... '.,.h. ,,�. \.�.'.�-'_. ._'') "-. _,."J...C� ._,. .•• {, \.._ .' •. �._ .1:"-1,.',-,.:..\. • �
Ul1.8. dieta h.i p o s ód'í c a (20 mEq/dio.) y la admt.rrí.s tz-ac í.ón dür:1.a de °95 €?;
de cloro tiacida, durante tres Jias, y una situ�ción de ortoestatismo
durante cuatro horas antes d�l cateterismo de las venas renales. Esta
preparación parece potenciar las diferencias que existen en la Secre-­
ci6n de renina entre el rifión sano y el rifión afectoo A6n así, cuando
se tienen estas precauciones,'es posible que la dosificaci6n de la ac-
tivi d ad r-erri na en la sangre venosa renal no nos proporcione un? infor­
mación suficiente y, en condiciones óptimas, seria deseable la (l.etermi-·
nao
í ón s.í.mu.I tÁ,nea de la ac t í, v.i dad renina arterial y del fluj o sanguíneo
renalo
La trombosis de la vena renal por �o general no produce hipertensión.
Cuando ambas coexisten probablemente son secundarias a una nefropatía.
En cuanto a la asociación de una hipertensión con una duplicidad del si�
tema arterial renal, Mar-ahaI L (1951) en cuatrocientas necropsias encon­
tr6 una mayor incidencia de esta malformación en Jos individuos con una'
,_..: .... ..1.. ......... ..:-. �- ':;�.:::.�_J.._� ......... ...!L�-. ("'1.,: .. _ --:-;�J�·rEn; nf:'."1T,q';�r ;--:l1-�-��'l ... _ _r:-'L7.. -"_,. '_''_:'' ',.11111__
probar esta observaci6n mediante estudios an'!,iográficose
Por dltimo haremos referencia al problema de la asociación entre hiper­
tensj.ón ar t e r-í.al y estenosis mi tral, que en el caso de que fuera sigrd­
ficO,tivO,', podría d.eberse a una si +uac í ón h emod í.námí.ca semejante en par­
te a la propia d� la estenosis arterial renal o secundaria a fen6menos
embólicos renales,. De todas formas de la revisión realizada por Corea y
c01s., que reproducimos a continuaci6n9 se puede deducir la dudosa im-­
portancia �e esta asociación (cfr. hipertensión esencial: casuística).
Revisión de Corea Y",cols" ver página siguiente.
e onc Lue'í one s
1.- Los valores de actividad renina obtenidos en el grupo de emarmos
con una hipertensión yasculorrenal son significativamente superiores a
los encontro.rios en la hipertensión esencial b errí gna ,
2 0- T,a hallazgo de actividqdes perif6ricas de renina elevadas y, pri.n-
o l p a.Lmen t e de I.•ma lrcte.ralizaci6n de los valores d e t e r-nrí.nado s en:i3ELngre
8S
procedente de las venaS renales, o ons t
í
tuye un signo de buen 'pronór;Ü80G
.. _
Arbj.trariameni;e Se h an fijado como resultados claramente f'av o r-nb Le c una-"·
t',:r:� (:11 lft 'Tr:-1_'1;:-1 r:--er18.} 1}('<1 l.�,,::� o '.::0.nn" :���; .?�:.0��lt�-�. o u o 0y::l.,I,"-L:0 'P_:1::1 J:��.t('-·cr,�J·: r?:.: ....�
c'; {)":! :·-!_J.Y,¡r5. C·:.'-'0_t��.\/?_ '_�lt·,:-::.y�(:1_o i-;���·t;0 '�OC.5.(-�11t0 es ��_l1J'·�·I'·i.. ()T· r .. ' 1 h (Tl,O¡l'r"'q" rn'; P'_ . - ) \'-' - _-. -_-,' _-_ ',. - ... -
y (:nls" i ��.?70)1I �2n. J.,�. :':)':"fl]); ¿_F-t T'f.}T/-1 ;:L(�Yl) Ql_j.0 r-.�ob:('e eI tC'r.r:n. �,,'(�� )':·(��;·l.i .. '?�:l t-�n
:1._ �:'l. <:::' .:'" r:_ -�1J. a I J �.� 0 �l. p'.C] 11 :::;�!.' o �L 6Ft-;. e S" [) '.�? p 1 h. 02 n t t �J l. T\T.':-l. 1-'- (��� 1-'3_ 01 ;,�.��. o J 97.') � �; p. �. Y1,;-1 ¿_ :';.?
(1).;:1 {.• l nJ'.lo·n{�r:�·l;Ji.;O fl,r );�. -�n.rT'e::I;:·�,.()n (�11'tJ"'1.�.. T{)_··�_.C2. �l(� 1.J.l'1,:1, 01;�:1·;(-;:n.OG·:.�-:; r1c 8!lt�! ....
l!' �,-.,-�,-')'- 1 -r'.'�' »U(:�·:.'l<) r'I'J.::.' .... !. r-, !-�'! e: e::., :·-:�·lJ-·-;¡ 2.S (�<U¡')��<l.)�.O:�: C' ::':¿�� �:l 18. �-I"·(·-; ,'·
.. L�!·�·.'_:�
:-ccnJn8. peT5.féricn supc:riOT Q 32 ng/l/mQ Por o t r a parte) se ha domostr'a·-
do con alVIna frecuencia la existencia de falsos resultado2 negativos
,
al rJeterm:Ln?r la 8.ct:iyid,:�.d r-erri na en las venas r-ena'l o e i una c aus a r.abj_·-
\
tU81 deL enm·}8c.;>.ramiento (le 18.8 d:i.:ferencLJ.fj entre eJ. r eñ ón sane y el rj)
--
Corea y cols. (1968)
50% (r�A1): 90rrul1 Hg) "
12% (TAD: llÜITL1fi Hg)
2% (Tl:J: 13 Ü!!1Jn Hg)
16,5% (¿-) .,
18,5% ( q.) o
11,5% ( d' ) •
11,2% ( q )
JJavies (1966)
• ,asociación no significativa con respecto a las series de control.
410 asociación significativa con respecto a las series de control.
».
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G rftfj_ c a 3.
��?_��� .. �.,:�:.�,2: . .?_12__ � .. !:�-.�_ ���_�.�.��.:?_�. ���_:: n �.�i_� __ �,�?-_. __�:.�:��!:?-:.��.-.J-� _,.y_ .� �_��_!}. ?.� 5_ ?___E��L_�:�?2 __
_
�0 _lIT E?_l2_ enfprmo_:::>_��:_on E_�
Boas y Fineberg (1926);
Brwmu y Smi th (1941):
Horus (1944) y Roseman y
Wasserman (1951):
29%
2%
Gray (1954) :
Wood (1956) :
Obeyesekcre y o o l s , (1965):
10;:; (edad i.. 45a) •
3cr.t' ( edRd )Li5a) <1
16,5�[, e
3%
--
au
J<,:)_'f) �:�Jp':!:r:i_o:c n. 32 ng/]/In y un cocj_é�(lte de l¡1.tera1-Lz8.c:i.()n ;::u})f":c:LClT a
¡
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presentan en niños o adultos j6venes y que son quir1irgicamente remedia­
blesoQueda sin explicar sin embargo porqué en unas ocasiones se desa­
rrolla hipertensión y .en otras nao
En resumen podemos aceptar que la asociaci6n causal entre pielonefritis
crónica e hipertensión es real, aunque menor de lo que han pretend:i.do
algunos autores debido a diagn6sticos e€1uivocado8 (pielonefritis secun­
darias a una hf.p ort ensf.én esencial, pielonefritis unilateral sobreañ.a-
d
í
da a una h.í.p e.c t ecad ón vaecuLor-nenaf. , etc.) oEn cuanto a la etiopato-
I
genta de la hi.pertensi6n en estos c a s o s se han propuesto varias h í.pó-.
<.1
teslB:
A) En las nefropat:Laa intersticiales, lo mismo que ocurre en las glome­
rulares,la incidencia de la hipertensión es mayor cuanto más prolonga-
da es su ovoLuo í.ónj aaoo Lánd os e con frecuencia a un grado mayor o menor
de insuficicnc�a renal y tal vez a la puesta en marcha de mecantsmos
presores como el sistema renina-angiotensina, d e t e rnrínada por��l cl.esarro-;
110 de una isquemia parenquimatosaaEstoB factores serán revi�ados más !
adelante al hablar de la hipertensión en 1� insuficiencia renal cr6ni_�--'L.
ca. S610 interesa destacar aquf que algunos autores (Gri.f'ble y J2_ckson, i
196 O; Sommers, 1962) ao ('!ptan que la hi.pertensj 6n de le. p:i. '�J.0'().efri 't::'s
'
'} 3 ��'��,:\�,(?J?:��$.2�:�:i:�,�_�).�::: ;�!:\�[; 1:g�?:'1�!;;��;;,��j�.S;;·:� �:�\;};�'f�=2�;f�rg2 ;;;; f�:�; ; ,�!]-�!: ��E:; ���?::s�_���-�
In estudio do La a8o(�:i.n.,�:L6n de 18. h.i.r-c::rten";:i6i:1. c ori 1 a,:) nefropat:(08 j_n-
./. �-.-i-H ," �"'lJ cv c« � _ e· .0-;::11 0f1rl 1 ro' -r .e 01 OP.Cl.{'"",-i ·1-·" l'_� '\.-, I .s ':-'l Q'''::' ':1' --1-' l 1""1 ,_,e L.,,·_ OJ. c., .. ".� � y eH 8 ..·1) e" _.' ... ., ... , ..... .)J.. � __ d , .... ._ ,,J .• , el () n.1. (. _ .. , '... .... p,...r uJ. e .J_ .... <..cr ...
mente dif:f cj_ 1 J O. e Iri. do' a l8. :Lne C!P ec :i.:fi.dacl. de ].P,f; L e:TL orie o ana tomopa"l>oló,.
r;j_c 'o:' q1J_C ,''0,:)1', PT·;::�_'!.Jf:�·.·':� f\ �:lO �'>�:��C'"(';�� f- ,1 1..1.n. (�'i :" ;_,-/;.�': ·t.� c r: �'_�f�¡�})_r() y' �:l:. i.1C--
cho de que la hipertensi6n,por un lado constituye un factQr predispo­
nente para el desarrollo de una rüelonefritis,y por el otro puede dar
lugor a una nefropatia po:� abuso de analgéfdcos,no teniendo,como es
16g:i.co, en ninguno de los dos c asno un papel c1esencadehante la nefropa­
tia intersticialoSi bien existe un acuerdo entre los distintos autores
sobre el insignj_fic�mte papel _ de 1.eI. pielonefri tis aguda en la p r-oduc-.
o l 6n d e una 1".ipertensi6u, la importancia de Lap i, elonefritis o r órrí.c a , bi­
la teral o unilateral es mucho má s debatida. IJo�3 resul tad on ob t errí.d oa en
diversas revisiones son contradictorios.Así Goldrin� y Oha8is(1944) ,
concluyen que la incidencia de la hipertensi6n en la pielonefritis bi­
lateral o unilateral no es superior a la de las series de contr1JlaPQr
el 'contrario Pi�kering J Heptinstall(1953) observan una curación de la
hipertensión tras 1a nefrectomia en aproximadamente la mita.d de sus en­
fermos con una pielonefritis unilateral asociada a cifras tensionales
elevadas��ctualmente,con �a práctica habitual de aortograf!as,no pue­
den atribuirse c a s o s similares a la a aoc í.ac Lón de una estenosis de una
rama principal de la arteria renaloPor otra parte Pickering encuentra
una distribuci6n s e gún el sexo y la edad superponible a le. de la hiper-
tensión e s eric LaL y pone una Lrrt er-rogac í.ón a la posibilidad de que la
pielonefri t;_G ouando se asocia a hipertensión sea secundaria a una hi-·
pertensi6n e s enc La.Ls La mejor prueba 8. favor de un papel e t'í.o.l.óg.í.c o d-e,
l!l -n; 01 ("\nofyo; 1':; q pn 1 � hi np"..i:��:::i�:� Jc. ¿-::�s�:!. t�..:,¡pn 1 rl.Q ('�qnq t'll1A �Q
--­
I
I
I
ticipaci6n de factores etiopatogénicos semejantes a 108 de la hiperten­
s
í ón vasculorrciJ.al.Kincgid··Smi +;h d e s tac
ó
que la ao oc i.acñ'ón de las Le si o
_.
-
nes vascuJ.ares con la hipert?nsj.éin s610 ¡:;e encu errtc-a cuando Lo s vasos
dañados irrigan áreas de Laquemtaj y no cuando van destinad.os 8. zonas
de par�nquima con otros aspectos anatomopato16gicos de la pielonefritis
(pOE ejemplo tejido pseudotiroideo).La similitud con la hipertensiéin
vasculorrenal es todavia mayor en los casos de pielonefritis unilater2.1�'
Sin embare;6 los valores obtenidos por aJ.gunos autores en la pielonefri­
tis(Fitz,Kirkendal1'y Armstrong,1965;NIassani y c01s.,1966) se encuen­
tran dentro de los límites de la normalid.3.d"Por ot�. parte. Turgeon y
Som,mers obseryaron índices de granulaeit5n yuxtaglomeru1ar normales tEm":,,
to en presencia (8 en:fermo�) como en ausencia (10 enfermos) de lüper­
tensi6n;En resumen,la importancia del sistema renina·�angiotensi.na en
la hipertensión asociada a una pielonefri tia urrí.Lat eral o bn.atE"ral, .
aunque se ha sospechado por el tipo de lesiones anatomopato16gicas ob�- \
servado,no se ha podido comprobar mediante la dosificación de lB acti­
vielad ren..i.na plasmática o la observaci6n directa de los aparatos yux­
taglomerulaJ'es'�
.
,
;
1,
3IJ
e l:'{)rl_l e a bl.L 8.t eI'FtJ_ plJ (�d e 8 er (�':; t 4_ r> o r C110 pr'0 ;�;j__ v o o) 8� .. �1 c:rn.b;"?_�c go ) e s t n hi.p ó .. ,�
te�:�ts crt]'p.ce de fl1.n_rlnrilerrto e n l::l. 115_·�')prtp<l_3i.Óll 8_f-�o('-J.;::'d8.. el. uria 11(!:f:�Op��t:L8.
intersticial unilateral.
n) La descrinci6n en la pieJ.onefritis. .. c rórn.c a d e u na enr18Ttp.r.:it:i.s Ln-.
:�l !�Jr._8,-� o r+ �", .� r: OYl pro T �L �r�' eT2,8l. tS.11 �q_ 0 18. �r. n tj_rru, :�( de e- t "el.l.('·� -l. (11} d e �. n o lf),�.: -�-Lc [1 .
. que afecta desde las arterias interlobares a las arteriolas,y de le�.
,
e í.one s parenqu:i..matosas sug e s tiV8.S d.e isquemia � e on .e;lom<'Y'ulos retr8.ido8
separados por túbulos atr6fj.cos, sf.mí.Lar-e s a 12'.8 encontradas en leo este
nosis de la arteria rena1,inrluce a pensar en la posib�1tdad de la par-
9 I
o �ubn0rrnales,salyo en un caso (enfermo nºS) que se trataba d� un ner�
\ -
.
dedor de sal en una :fase de insuficiencia r-ena.L p-yanzac1ao En el grupo
d� enfermos hipert�nsos se encontr6 una gran dispersi6n de valores ee
actividad renina,])redomí_ne.ndo J.os mi1.s elevado!.': en los n8.(�ien.tes con un� -- ....
funcionalismo renal más deficiente (nº3-6) y en aquellos otros con una
hipertensi6n asociada a una hi�oplasia renal(nRll-12-l3-l4)$En cuatro
ocasiones se consider6 que la hiper�ensi6n asociada a una nefropat!a
intersticial unilateral era remed.iable quirúrgicamenteoLos resultados
obtenidos se resumen a continuaci6n:
=====�=====�=�=======�======�===================�===�===================i
� �i. 2J!?2.6s �ic_:2. ARP ARYR Correccj_6n HT
.--�--------------------�-._.�---------.----.---
12 M. So M 7'2.• Hipoplasia urrl.» 185
lateral-:¡.reflu ...·
j o bilateraL
"1 L} ��;�t_r.;L,0��J: I:'(:�����:""D�1:c:i::_1 i::�} C;f.:(�n -! f'�-:_:���,:;j�'(?
(+) (ARP�16)
13 M.n.J.20a •.Hipoplasia re­
nal segmentaria.
34 65
14 }i}�Po 188.oHipoplasia re­
nal-tpielonefri­
tis focal.
30
9 JoHoT 41g'oHidronefrosis9 207 181
'ét-r:1"
(-)
=====�==================================�==========================�====
Lo s valores de actividad reruna ob uern.do s en .los cuatro casos fueron
elevadosoLlama la atención el hecho de que los re suL tados favorables se
obtuvieran en los individuos más jovenes"T8.mbj_�n merece ser deste.cado
el :,hecho de que en d o s indiví.duo s (enfermos 12 y 16) con edsdes, s í rrbo».
ma't o'l.ogf a y hallazgos ra'diológicos mUJT similares, en un caso se desarro-
116 hipertensión y en otro nooNo hemos incluído en este capitulo un en­
fermo con una hidronefrosis sobreañadida a una estenosis de arteria re-
;
nal,en el que los valores de actividad renina periférica fueTon repeti-
I
damente 'normañe s o baj os y no se ene ontraron diferencias signifi_cativas
a nivel de las ven.",-s renales .. Le. nefrectomía no mej or6 en abnoLubc su
hipe;tensi6n"En otro enfermo (nºl8) con un riñón izquierdo disminuidot
de tamaño,los valores a'e actividad r-errí.na peTif�ric[', fueron normales,
no existiendo lateri,üizaci.6n en 108 determinados en e31 plasma proceden- ¡
te de. las venas r-sna l.as , En r e sum eu la determinación de la ac t íví.d ad re­
n.i.na plasmática en diecisiete enfermos hipertensos con una nefropatia
internticial cr6nica ha dado resultados normales o subnormales en once
ocasiones y elevaciones franca.8 ('1 3 O ne/1/m.) en s e í.s ,
'j_ n t ors ti �'j, Cl�!. e s : e ?(.�;·1]./}3 ')�j,r;c
.:':_ :-::--::-': :.:: -:.:::':::-.-:::-' '---'::':.:::-=.-_:'-'=:=-'.. -;';"��:--:""
Hemos reyisq�O v8intitr(� �2�O� �� nefronqt!q int0YsticJ.81 cr6nicn S�
los qlln f�(? llC. ri.():::�.-:-'�:"(',�J1() �1_,:'! �:)¡-:t��v:i.dr�.d :r'en"tn8 pJ.�'1_�'11'i}Itj.e8.cI,.()s pri... i.1C¿_·C8. ....,.
1_Pr-3 (J;':l·GO:::" �e :re::��}rl(�r'!. PY)' J.[) ��?. 11..lCcnJo l}u.(�(lp. verc o en l_ft r/Y!·-!_�r::j.��? 2
no p"'<,.... ¡ ("!'¡"'o. 11l1�� '-"(")1'1T(·)·-' _,--'C:"¡ (\11 t.:'"�·..]tl')l:1 ,,_:(�·t:-iV·-i ,:i_'=1.r)' Y'P[l; -('l�-:-¡ � .. 0'¡ +',,;.':'1(') t.-'::IY1I..�·i ona l \��,( ....,, __ -, •••••••• \)1;,;;. __ . .. 1.. •• I._.c_._·... �•• _·_. �.I. �.J,. _�-' ' __ ' .. "" ....... ,._ ......... __ '_"_ ./ __ '''�_ ...... ,_' .. �,,'-- ..... , .... - __ , ...... _ •. ',)
en est08 enfermos"De }_OS vP:i_:n.tttr�G cnf e r'mo s , sei.s or8n n01::m;teYlSOS y
1013 valoT"}": de actividad r-e mna do t o rminado s en e1108 fv.eron normales
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10- La hipertensi6n osociada o una nefropotla intsr�ttcial cr6�.ca fre-
cuenternente curso con 8ctivid2des ranina normales o bajas�
2'0""" Sj_11 ernbnr,go1e1 }1;1J]_c");;€�O (te ac tLvidad x'¡.:;pj._.l1,'J. eJ: ��/�J}.?, en _!1J.��'t.1.n()r-) ca�
CC::� -7 A :'�n 00. j, � Lm en t� r-:�') !� ornl.�'�S U.11:1.18.t C;�CfJ '1 e ;-:� T' {,:'T1.e ·L�. [} b J'. r?s 0.1)5. :['1.\y?:l. e �lT!1 :?l1_rbp ;Y'
con norma.li zac í.ón de La r-orrí.na después <3 e Jo. j_nterv·enci6n (el1:r:e�::fTlo nº12)
�arece indicar que este factor puede tener importRnci� por le menos en
algunos casos de h.l p er tens.l ón a.s oci.ad o s a una nef:�"'opatia intersticial
e r órrl e a', ,\ •
3';- IJa dosificaci6n de la actividad rerrí.na puede tener valor pron6sti­
ca sobre la. evolución de 18 hipertensión tI':::'s la pr1ctica de una nefrec­
tomf a en los casos ele pttüonefri.ijis uni.lateral"El 78.101' pronóc t.í c o (le
la activ.i.dad renina en' estas ocasiones deb e entenderse en el sentido de
que una renina normal o baja constituye un mal pronó s t.Lc o s Por- el con-­
trario una ac trí.v.Ldad renina aumerrtada no .a.s egur-a sieTllpre la cur-ac í.ón de
la hipertensión (enfermo nº9),dependiendo de la existencia e no de le­
si0nes de nefrosclerosis,por 10 que
4;�- otro factor de ·gran. Lrrt er
é
s pron6stico es la edad del enf'e.rmo ,
5.- Aunque el; si stema renina-ang1.otensina puede explicar en algunos ca-­
sos la hipertensi6n de est?s pacientes quedan dos puntos oscuros:
a) Et í.opatogerrí-a de la hipertensi6n en los casos en que no áe ha
podido comprobar un aumento de la actividad renina:
-Mecanismos de perpetuación de la hipertensión?
-Retenci6n re.nal de sodio y aumento de las resistencias peri- .
:réricas por un mecanismo de autorregulaci6n?
-Hipertensión renoprtva?
-Coincidencia con una hñ.p er-tenaí.ón esencial?
.
,
�; ¿�0� qu� e� unos ���o� existe hlpertensi6n y en otros
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De la revisi6n de 180 li teratura realizada y de los resultados obtenidos
parece poder c onc Lu'í r s e que la renina no juega un papel importante en
la etj_opatogen:i_a de la hipertensi6h en la glomerulonefri +í s aguda , si
bien en los cinco enf e rmos que hemos es trud.iad o las c if'z-a s tensionales e­
ran normales o 8610 di8cre;!¡amente elevadas, si Se tiene en cuenta la e­
dad de ios enfermos. Sin embargo, en un trabaje reciente, Bírkenhager y
c o'l.s , (5) describen un aumerrt o de las resistencias perif6rj_cas en la hj_­
pertensi6n de las glomerulomefritis agudas; P9r el contrarj_o, no encuen­
tran un aumento del volumen mí.nu to C8T(Haco¡ ni de la pr e s í ón venosa ..
<15I1i prtencolc'nl e n '18 ¡:,·-1()111fY'-")-!()yl,Y¡>Y·'i'I�·is f'.o-IJr�'.'· '-'·!_·iO·r)'''"r.O''':'V,-i" ('�"-"X(r"¡';AC1:��;� ." 4 J:.�.:::�.:::_�:::w� .. �:.: •. ,,'� ' .. _:.�,:_.,,�:.�?-'-Y" '�._.l, __ .':.. "_' .�_.:_;�:'_�::;:;:" "��_., ... _�::�_�::.�'-.':;_�.� •. _ •. .: ..• .I:.:� __ ;.���Ó, : ... ��.: :.:.: •• :'_':�'.' ... c· �_,:: ", -, '�'�:�.::':;
r'.'JTP(:€! bien 1�::'J'10é;tT.'n.do i?l :3um",nl;o (1r<l. v o l umo n n:t8'C¡n['\t:i.co ir rlr?l vn'vr:'r;n
('"1 "='l ¡., ':/11'( n r.. o 1- 0 t � -¡ o..,., 1 f.:' � (J"I ."'!J1:-:'::'l Y'l l""'! ()"()'� -r"-e'� -}-;:'� t> "_"1'1' .r� !") � <r 1 rt T'l .. vr 0 ¡..... 1) <") """1'" t rs (1 � !-"'I11,_-L�.-l�"J""-"'.!.'" J, J� .. - _, .. l _, •• '_' ':"':. •.....• '"- .. _,._ ...._J.,._.. _ ... :�<.._J., ... ,_ '. o """',\ • .1_ ,:' •••• __ J'.•. ' ... _'-_::_
t.or .. �"')s ,�'1.·t1.... j.1J'1::.�1.�;1_1. O. 1.111 r ...,st0'¡0 ' ....,.; -'"'r::,::"':-i : .. �AP1·i..-::O '�0 !,.r: -:-_;';."r;:','" ::-:-:(:-i_·:¡1�., �-"�":\,r.'.1,)-: .. l:'i,¡.-
rio :1. P.fo-!:n_ h:1_IH;rvo:1.em;,a, JCJ, hip ert eneión q1.le o on fre(�l.l.encj_a ?.(;ornp�,fi.a 8,
esta enfermec1ado rtsenberg (1958) (l.) (3), utilizando hematíes marcados
con cromo rar3.iacttvo, o ornurri c a un aumento del volumen p l.aemát.ío o del
38(� y del volumen sanguíneo total de un 2g!!, en la gJ.ome:ru1onefr:L t:i_s 8....
W1da con edema e h.í.p erteruri ón , Davi s s (1951) (1) encontraron en estos cE:
fermos yolÚ.menef' minuto c ar-d Lac o s en los l:{mi,tes superiores de 18. nor­
malidad y presiones venosas dLs o r-e t arne rrt e elevadas. Estos hallazgos fu�
ron comprobados por De Fazio y co18. (1959)(4) aue observaron además J.a
.
I
normalidad de las resistencias p ar-i.f
é
r-í.c as , Earle (1965)(2) observó que
la hipertensi6n es mas frecuente en los casos de glomerolunefritis agu­
da que cursan con insuficiencia renal� Por 10 g2neral, en los e2tudios
realj_.zados sobre la ac t í.v.l d ad renina en estos pacientes, los valores ob
tenidos han .sido normales o subnormales (5), si bien en otras oc a af.ones
algunos autores han o omunic a d o un aumento de la ac t í.vá.óad r-errí.na., Así,
por ejemplo M2.ss.ani y o o.l s , (1966)(6), utilizando el método de Scornik
y Palanini determinaron la cone entraci6n de ang lorrt e nsd na c í.r-cuLan+e en
cinco enf'ermos, encontrando valores elevados en los tres que eran hj_per­
tensos y normales en los otros dos normatensos o Re sum í.mo s a e orrt.í.nuac
í én
los vr.Lor-e s que hemos obtenido en cinco enf'e rmo s J
==================:::=====;==:::=-:==�====.===:::�=================:::=====:::::======:=:====:;::�
Diagnóstico - Natremia - Cr9atinina - ToAo - A�·R�P"
p,,_ o SQ e o J_2a G9 N .. A. l40 1,32 120/80 J2
:) o ¡VI. G .. 19a e, N.A. 139 l,¿¿j 120/80 2,4
tToM.Po 9a G. N.A. 142 1,3 110/70 2
Se M. P. 9a G. N.A. JA1 4,9 135/90 6,5
(malig:>:1a)
.
l37 7 125/70 6
L. c. M. 52a G.N.A. 130 - 150jlOO 11
(mal:5. gna) 134,5 13,5 150/100 9
bajo dieta normos6dica
bajo dieta hipos6dica
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10- 1,08 valores de actividad rení.na qu e hemos determinado en cinco on-:­
fermos afectos de una glomerulonefritis aguda son normales o subnormales
(media aritm�tj_ca: 6134 ng/l/m) o .
2�- La hipertensi6n que con frecuencia se encuentra en la glomeruJone-­
fri tj_s aguda probablemente es sec1.mdaria a un sindrome hipervolémico.
3.- Sin embargo, tambi.en se considera la posibilidad de que 18 renina,
.
cuya' s ec r ec í.ón s610 se encuentra parctalmente suprimida, pueda partic1.
par también en la etiopatogenia de la hipertensi6n en estos pacientes.
-�---
......
�.-
...
,
"::>n J. 08 d_ o S 8 n'� E�=('!:10;":3 (11 . .10. e;: t1)_(1. �;_ e n 1:. nJ.l Hn ·vn.��_. or (�s n () ] ..,;;� ;.'! J. c�) o ':�1.l b no r-m n 1. e:'3
(1 e no tiv: �1_ 8J). r-o ru nrt an t �;�J ele j. 7l:i_ c lo.r L El �(' e E' +r í.c e .i. ón ::; 6(11 (�t-1; d l_Lr.f1 rrt o 18.
nrisma 1[, actí.vid uo rc:ün8. 8.é"C:iJ'lCil e !,o.stn 'los J hni t::';:; �'1J.pcrj_orc�:; de Jn
nOrT!1.nJ. .i () 2.d o va ' .. oI'P�; d_j_ .�:' e �c e t8rn e D.-!� � p .l :�\\r{-?,3. o�; (; �r-� t O�:J p1). t OY' e �J f:;nl:L 1,; en La
lri D 6 t 0. �J;_ �1 (l. e qu � ]. ,'l. c:1�I) re s:i_ ón "e 1. a ec tiTi. (l. D.'J renj. r18. no e s de J.8. magn.!.:.
�1�1 l. :.-1 ('-llJ� � O}.�·�.· �:: �'lJ (�.: :"'.!:'¡ '::.; \< �-! l'�"1 �.,...; -¡ ('�L' L �� -¡ ,r. -1;-1 (1. e 1 .<.�. I�t:,':· :-,{�.'., :�. (�n. 11 i d T:' () S '-;.J, �;. :!,19, (�!l
estos pacien�es, y admiten la p08ibilid�d de que una renina n�compJ.e-
tf1Jnente supresible pueda ser re2pon:=1able en parte de l. aum erit o de Las
,
resistencias perif'er:Lcas que 8IJ.os han encontrado en la glomeruJ.onefri.
tis agudo.o \
Conclusiones:
1 6 5�ig���:i�2!J�;'1���8S."c���;���j1S.;;:E:�f!-2�i���IJ·�-=�n=:����H�;����i:;�:�;;�;!�,él:=:!;::�·;:l�IL.��E2����"
10- Producci6n acelerada de renina por los aparatos yQxtaglomeru­
lares conservados que serían. capaces de responder a estimulos fisio­
Lógí.c oe ,
'\) e 'l" 'i -'-" ] es ód -'L'" o.l.. c�1}'4 lJl.��._�) � e .,
Ira rC{;Ul,lc:L6n de 18. olLrm.nac.i.ón renal de ,:,odto �;n :La :Lm;ufj_ciencia
renal c r óru.ca es muy : de:cl.ci ente ,y los t1'8118to:cnos t.ant o ,pueden. o:cigj_-
11a�C;.3f; r�OJ::-- -'_. .lr�_ dof r:': .. (J curn.o peI' UYl C�XCC0Jo��1trj_ct.lit,1_\?':3 en el. [)I'i¡"jc:c c,a",,,
so a la dí.smt.nuc i.ón de la filtración glomerular y en el segu�do a la
d.í.emí.nuc'í.ón de J8. reabsorci6n. tubu10_I'ohl.rece existir en estos enfe:c­
mas una relación entre capital sódico y 'cifras tensiona.les9que es
f
ewnascarada por la existencia de .factores renales,en especial el sis-
tema rem_na-angiotensina,como lo demuestran:
1) La mayor parte de enfermos con hipertensión se benefician de
una reducción del capital s6dico a niveles normales mediante una res­
tr:!;cj_6n dietética o por h emodf.á.Ld.sd s ,
2)Wlikinson y c o l.e , encuen'tr-an s610 una c orr-e.Lac í.ón sigrd.ficati-!<JI
va entre tensión arterial y sodio intercambiable en los enfermos bi-
nefrec tomizados" 5
él o l.eman y Bower han realizado estudios, sobre la etiopatogen:i.a de la
hipertensión por un aumento del capital s6dico y del volumen extrace­
Lu'Lar , en enfermos bmnefrectomizados por razones terapéu tiC2.S, simila­
res a los practicados por Guyton en perros nefrectomizados"El aumen­
to de la tensión arterial se produce en dos fases,mediadas probable­
mente por un mecanismo de aubor-r-eguLac í.óns Dur-ant e la primera aumen­
ta considerablemente elvolurnen minuto cardiaco,mod.ificá.:J.dose poco
las resistencias perifóricas.En la segunda �stas últimas aumentan al
mismo tiempo que disminuye el volumen minuto cardíaco. 11
])el mismo modo que la utilidad de la binGfrectomia en el control de
la t.C>l1"'t�Y) 8T'�pri al; d.emostrada. en vnum ero s as ocasiones.destaca la iTll­
port�ncia de factores rehsles en la hipertensi6n de la insuficiencia
renal cr6nica.la persistencia de cifras tensionales elevadas que en
algunos casos se ha po d.í.do comprobar d epu
é
s de la binefrectomfa sub­
raya la existencia de otros faotores renoprivos 1.) tal vez extrarrena­
les,. 10,1
B) Sistema renina-angiotensina.
Llama la atenci6n la existencia de valores de actividad renina norma­
les o elevados en enfermos con insuficiencia renal cr6nica,lo que su-
t
pone que sus riñones pequeños y anu Ilado s f'unoLona'Lment a pueden =lioda--
via desempeñar un
�
papel fisio16gj_cO importante a través de .su funci6n
h ormonaf.s La mejor p rueba del origen renal de la rerzí.na en estos enfer­
mos es la tinción de los grállulas' con la técnica de Bowí.n en el pa­
rénquima rellal de estos enfermos oLa existencia de valores no�males o
elevados de renina en algunos podria tener las siguientes explicacio-
.'
\'. I
nes: 7
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lores bajos de actividad renine pe.l.·.i..ré.L"-i..ca :; U.UC1.
I -.. �. � _.,. ...•• _
t. e L.LU l::ill,;.La. l,;.!..!. U.J.. l,;u· C�
la ha pobenaí, ón, El. sistema r-errí.na-cangñot ensrl.na de estos enfermos no
se estimula por la depleci6n s6dica (lIautonefrectomiall) .. 10'
e) Factores renoprivos�
La Irí.p ertenaí.ón r enop rc.va ha sido bien demostrada en animales apare­
ciendo incluso ouand o se limita la ingesta de eodú o s Lo e mecanismos a.
través de los cuales podr{a explicarse la.hipertensi6n renopriva se
resumen en la tabla siguiente: 12,13
i
=======�=�===�==============�=========================================
1 .. - ,Redistribuci6h. del sodiO y el agua secundaria a la pérdida de la
funci6n renalo
---------------------------------------------------------------------
20- Defecto de metabolizaci6n o de eliminaci6n de algdn factor por el
par�nquima renal (renotrofina de I3raun-Menéndez,1952).
30- Defecto de alguno de los factores antihipertensivos demostrados
en los extractos renales:
2,"� Aumento de la c ouc errtz-ac.i ón de eub s t.r-at o , que 8e ha ellcOiLtr�:,,··
-Totales:
Page(1940) : Substancio. hipotencora no dializab¡�C�8,r-
-, �,.l,
_,
..
,
;','
do elevado ari los arrí.ma.le s bÜle:frectoJ:iizaclos�lpe:co norma.L en la i.nuu�.
• ;0.' ••
'
" c í, � r "'18j' c r óm r:f.i Dr r en '\r�'-"<'o<o ').1 ·t·or N ([',01 �.::> ,.,.} • ,",,-,' n' .,.1( 'i ).L.l.Cl,C.1.U cz, .e.". �.- ' .. ,,, . .L) ... �.C '" e> e, . ..1.' _·8"" \.",.lc'-o .. lj '�L, .. L ...nel ,,,.OtCIl.e,,l. o
3,,�· DisFli,úuctón de 18, cor:centrdc:i.ón de un ül}üb:Ldo)� :C:í,s:i,016gico
el c: 18, I' e 11:;_ J'Y:l. )1 �.: n 1,. �1. �_� i n i) (:"11';' pr��. t:: e � o l� :( (1 �¡::c }': ""'j'l r, }i:::-� t!� 1;: '(l í: 01'1 t 1_"':=:! (l :1 .. ("\" 5,
o on un tr8.b8.;j o de Maeb aeh í. que e omurri c a U::1 aument o del j:nh:i_ bj�c1or de
la rerrina en las glomerulonefri tis crónicas? no ene ontrándose en o t ras
formas de insuficiencii renal cr6nicao
4 .. - También se ha sug er-ído la posibilidad de un aumento de la con­
centraci6n de un activador.
1J8.8 me j or e s pruebas existentes de la relación de la r errí.na con .113. hi.·
p art ens
í ón de la j_nsufj.cienc1a renal o r-óní.ca consisten en i
1) La observación por numerosos. autores de que los valores de la ac­
tiyidad rerrina perif�rica pueden constituir un buen sistema de pDU­
nóstico para decidir qué enfermos pueden beneficiarse de una binefrec­
t omfe-, 10,1
?) 'La demostración de un aumento de la c onc errta-ac í.ón de renina en el
parénquima. renal de los enfermos que se beneficiaron de una binefrec­
tom{a(Shibagaki y o oI s , ,1965)Q 9
No se conoce con seguridad .si el papel desempeñado por 18, renina eS
etio16gico,siendo muchos los autores que dudam de esta po aí.b.í.Lí.d ad ..
La re8.C tiv.í.d ad vascular a la angiotensina estudiada en estos enf e r-­
mos me d í.arrt e el test de Kapl.an y Silah, no presenta ninguna caracte­
rística especial cuando se la compara a la que presentan los indivi�
duos normale�(Kaplan'y Silah,1964; Hocken y colso,1966;Zech y cols9i
1969.) .Por l.il tim01algunos autores (Hampers y cols .. 196�!) han llamado
la atención sobre algunos enfermos que presentan inadecuad[,illlente Y2,-
1" cr rv•.¡ ole (-19" ,.,,) • ¡\--l"'l' od ac t-¡ na (] L o i, 1> ''',. s o 'l' '1 q-G' r- d or)_. a,� ,_ .c. ). ') eÓ. • .. , . .1 ,.,'." . ,�. _ ,'.. eL __ p _ e e v o. 'o' (l .. _ ".. d _ , o
;
.,:':
.................
,.
> • 1 ]' Y'I CC- ,- \ -.J i.ddtL .l e z 1 ... -,,) o ) ,: J ¡:_¡_ p:J. (, o de naturaleza fcsconocida.
�·Co:('ticr_:\,les :
1-I n i -1 ,!-. ('.r
.
'1 ' r' � - (J 9" 3· ) ,D 1., t';¡_ :'LL... ,_,on y )_O .... L,il'J.,ll _. 'JI, ._,.ep J,uOo
"""]'.;Íeiiu.J_e,Tes �
N�irhead(1960):Llpido neutro�
11ee (1963) 9Hicklel' (1964) ,Strong(1966) y Dan:j_ e18 (1967) :
Pros tagl and í.nas o
=====================================================f===============
Es dudosa la participación de factores renoprJt-JOlivos en la hipertensi�n
de la insuficiencia renal or órrl o a r:;n in hombre,por cuanto .no se ha
observado nunca la aparición de una rrí.p ertenaí.ón tras la realizaci6n
de una binefrectomia en un individuo normotenso,siempre que se evite
una sobrehj_drataci6no
D) Factorws e:ztrarrenaleso
Pueden ser los mismos a los que se ha atribuído la irreversibilidad
de 'la hipertensi6n en algunos casos después de suprimir los factores
desencadenantes"Por ejemplo,poc1r:f.a tener alguna importancia lo. readap­
tación de los baz-or-r-ec ep tor-e s s Id.ama la atenci6n que muchos enfermos
con insuficiencia renal cr�nica e hipertensi6n presenten un test de
la regi tina posi tivo ,que supone una par ticipaci6n del sist'ema nel"Vio­
so simpáticoaOtra prueba en fa.vor de un transtorno del sistema ner­
vioso aut6nomo es la ausencia de la bradicardia refleja en la cuarta
fase de la maniobra de ValsalvaeEs posible la explicación de estas
observaciones sobre la base de la teorfa de la read8.ptaci6n e-e los
barorreceptoreso 13
I1\ I
t: -vr cv: • te'''' e: s t i r: 1 i �..l' •." C. ( ''"l�'''' 1) �.' .J_ ,"C._L I ,_.c .:,c,••.) e J_ ,L_ O r\.L '.--'.' '. f'.'- 0.1. o,.. • ' .• .1. e lJ e .) e ellos no eran hipertensos,
mientrasque los demás presentaban una hipertensi6n que oscilaba entre
los límites de la no rme.l.Ldad y e LevacLories tensionales muy' acuáadas ,
Se ha inYeGtigado la existencia de correlación entre la actigic1ad re­
ninalpor un lado,y las cifras tensionales,la natrgmi8o,y l¡:t concentra­
o í.én plasmática de la crcatinina por o tro s Lo a r e su.L tados obtenidos
se resume::::t en la gráfica 2,donde se representa con círculos claros a
los enfermos estudiados baj Q un aporte normal de aod í.o y con circulos
oscuros a aquellos ptros sometidos a una dieta ha.po s ód.i c a .. Se observa
una correlación positiva entre la tensi6n arterial di8ost61ica y la
actividad renina plasm1itica,mientras que existe una correlaci6n ne:­
gativa entre �sta y la natremia�Por. e:h contrario la correlaci6n es
menos evider..te entre los valores de creatinina plasma y actividad re­
nina,si bieLl la media aritmética de las creatininas plasmáticas de
los enfermos con una actividad renina elevada (> 30ng/l/m.'. 0)60ng/l/m
seglin fuera la dieta normos6dica o hipos6dica) es claramente supe;_
rior a la de las creatininas de los enfermos con actividades de reni­
na plasmática inferiores.La corre1aci6n de la. actividad renina con
los parámetros estudiados es mejor en los enfermos con dieta hipos6.-
dí.ca que en aquaLl.o a en los que no estaba limitado el aporte de sodio ..
Se puede explicar,tal vez,por el hecho de que éstos últimos poseen
un funcionalismo renal más conservado y probablemente están más in-
.
fluidos por el tipo de evoluci6n de la nefropatía subyacenteoQuizás]
,
,
�� ':'.2.2 c�. ·¡"!j�p0�{_;dj�,,!� pOri.['l� aC!."ec_;F:!!.t�o.r- t<.;.'{Ilbién las dií·er�!lelat:' �(ll •.�.�
los distintos énfermos.La observaci6n de los valores más altos de re­
nina en los enfermos sometidos-a d�eta hipos6dica que en los que re­
ciben un aporte normal' de sodio no prrmi te deducir que el" sistema re­
n.í na-iangf.ouenaí.na de los enfermos con Lnsuf.í.c.í.enc í.a renal cr6nica es
sensibie a los estimulas fHlio16gicos,puesto que no se trata de dos i
r
grupos homogéneos.Se ha relacionado también los valores de actividad
renina con la etiologia de la insuficiencia renal cr6niga(grafo3)oLos
valoresfmás altos se han encontrado en las ne:froangioesclerosis y en
un enfermo cnn una fibrosis retroperi tonealoJ.lOS más baj os en la poli­
quistosis renaloLlama la atenci6n la existeilcia de valores'subnorma­
les o normales en dós enfermedades de Kimmelsteil-Wilson,con un 8...l'1a­
sarca generaJ.izadoo·
Revisi6n de la literatura
Algu�os aut�res (:srovm� 1965; Toussaintl, 1969 ¡Wj_1kinson� 1970) han encon­
t'rado una correlación estadísticamente significativa entre actividad
,ren:Lna periférica,por un Lad oj y cifras ten,sionales y natreni.a por otro" r
. (6 ) 6 14otros Zech,1969 no 'encuerrtran una correlaci n absoluta .. Ouesti ()b�e2�-
va actividades reninas elevadas en las insuficiencias rena.les crÓnicas
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que coexisten con una hipertensi6n malignaaFin�Lmente otr�8·uutores.
(Hodla1',J.96S) no ,encuentran ninguna correlaci6n entre tonsi6n artc-
l'inl y de tiv:LcJad ren.i..1.1a"
De;::,rle o L punto de v í.sca de Ja r e.l ac.ión ele la actividad rerrína con La
e :-� .l. i') J. o r:f a él.�:; �L ;��.'� i L.\_�L-�f ��. , ....::-i .i: � ,r� =�� 2. �C';; .(�r.�,l c r r) :::-lj� �_� ,?, -; �-�- J _ r�;-]- tl rJ r: ai: t G X' e fJ b_8.11 (!. e ;�:J "','
tacado la existencia de va.l or-e s baj os de "actividad r en.i na plasmático.
en la pielonefritis crónica y en la poliquistosis renal,que explical1
por una destrucci6n importante del parénqui:ma,mientras que otros au­
tores han encontrado valores normales o discretamente elevados en la
15
poliquistosis renal.Reubi y HOdler(196S) describen valores más ele-
vados de actividad renina de la j_nsufictencla renal crónica en la glo­
me:culonefri tis c r órri c a azotémicaoKotchen711ama la at e nc í.ón sobre la
observación de actividades renina plasmáticas subnorma]¡es en tres en­
fermos deKimmelsteil-Vlilsono
Conclusiones
_ ......_---__ .. .,......._--
lQ- Existe una cierta correlación entre la actividad ren:Lna y la ten­
si61'1 arteria.l en la insuficiencia renal c r-órií.ca ,
20'" Los valores de actividad renina garecen ir en aumento a medida
que disminuye el elearanee de creatininao
3�- Los valores más elevadop de actividad renina los hemos encontrai;
do en las nefroangioselerosis y en un caso de fibrosis retroperitoncal.
Los valores más bajos en la poliquistosis·renalo
• t
JO 5
del peso corporal secundaria a una disminuc:L6n del volumen extracelular
puede estar eUID9.scar8da par el aumento de peso debido al predominio a-o
nab61ico que acompaña ala mejoría del enfermOoDentro de este gruP() se
puede escoger como ej emplo más representativo el del enfermo nº5!:graf .. 3) ,i
La hipertensión del paciente nºl') tal vez p od r-f a atribuirse a no haber�· i
se logrado un control satisfactorio de su volumen crxtracélular .. Final- :
mente en otros tres enfermoS(14,15 y 16)no h� sido posible la reducción'
de la hipertensi6n mediante una mayor restricci6n s6dica y una mayor ¡
ultrafiltraci6n dqrante las hemodidlisis,que era mal tolerada por 109
enfe�mos(hipotensi6n,colapso) y eonoucfavmás tarde,como por una acc í.ón
de rebote a un mayor 'agravamiento de la hipertensi6n.Los valore� de ac- ,
tividad renina fueron elevados en los tres casos.Bn dos de ellos Se ha
practicad0 la nefreetomia,bilateral en el enfermo nº14 y del lado iz­
quierdo en el nº15,::_Jor poderse preBuponer que era el riñón de este la­
do el iesponsable de la hipersecr8ci6n de re�.na(grafo4)8Se trataba de
una enferma en una fase aeeiennd(1. De su hi pertensi�n arterial, 88cunda-_ :
...
-....._
....
ria probablemente a una hipoplasia renal Lz qu'í.er-da s a la que se prn.cti­
c6 una arteriografía renal derecha selectiva desarrollando una insufi-
'1 B ,l;;-���?:;i,��;;�;�:�: E';'c= ;:;�����;L ���.� !_J�:2 � c.·,�' = ��.� �](;�'�;'2�1��: .:¡n_� ��:; :};:�.:f 1:1 ��2;�I:;
;p:_ .?!:�!e_:c_r�(�u... ir��:l__l:l:Í .d_() 0 .l;.ll� _l��!_. P.I:()_g.l'?}U.é1_._?I3_}�e!.nOr1j__L�.J.�. :;:;LI01. p.c.:r'.1.(�(�.i.<::_a?o
IIerD..:]i'>� estllclj_8JJ.O 19 C-Ili'eJ:'JilOS é\.:��·f.::.!C\�OD de ='.n.:"·�.1.-\:-�J_c::L(:rlc:�i_p. �!."'c�n��)J.. '=:J.'\�"¡'rL{;.·· y
�nntnnt�00 nn� hpmo�{&l.i�is nn�4���.0P8.(grnf J.)�Pnr '0 pen?r�l So nrnc-
t�}_��?:n dos :.;.::. -l -�_�·':::'.E, .'.> ��··\(_¡:.-�l\.�:·:i (1�:� .,',r-. .o }10T·�;�;·::.! ::� ,! ::�,u:_cn.(.':1. :/ ;�'().t�r'e ;-':�J.J..,'"?��':
J.08 enfermoc; siguen una éli.otp, n;.yn6dica m���' o Elenos estricta:;Se ha
fj_je.do la at enc.i ón en los s í.gu.í crrt er: punco s ;
,
),_) Evoluc:i_6n de la ten;:;:i_6n artel'üü y de la o.ctivido.c1 rerrl na perif�rj_ ..
\
ca ce estos en:ferm':)1) entre su �.ntroc1uccj_6n en el progr"'.1Jlt:'. de hemod:L1..•
lisis peri6dicas y el momento Qctu8l;importancin del control del peso
corporal como medida inairecta del �olu�en extracelular y del capital
86o.1co de est0s paclenteG"De los 19 enfermos el3tudiar.oG, tres 10 han
sido accident81mente(nº 17,18 y' 19) ,por lo que c ar-ec omo s de d a t o s su­
ficientes para analizar su cvoluci6noDe 108 16 restantes,cuatro(nº 1,
2,3,4) eran normotensos en el momento de su introducci6n en el progra­
ma <le hemodü11isü'¡oIJos enfermos 1-2 y 3 nunca han desarrollado hiper...
tenGi6noPor el contrario e!:. enfermo llº 4. sigue de forma b as tarrbe i1'J.'e.­
guIar las prescripciones diet�ticas,por lo que con frecuencia llega
a las dh�lisis con un exceso de peso e hipertensi6noConsti tuye el ejem­
plo m1i.'3 puro de hipertensi6n que responde favorable y fácilmente a una­
mayoz- restrj_cci�n s6dica y a;rastre durante ¡as hemodiálisis (graf'; 2) ..
otros doce enfermos (del 5 al 16) eran hip0rtens08 en el momento de su
Lntroduc c Lón en el programa de dié.lisis c1e-·(ox-6-cicos.,JJa hipex-tensi6n ar.:...
terial de ocho de estos enfermos(clel' 5 al 12) respondi6 favore.blemente
a las hemodiúli'sü:r per:i.6dicas, probablemen·te a causa ele una reélucci6n
del capital s6dico y del volumen extracelu1ar,que indirectamente se
.
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de los enfermos, se comprueba que son más elevados en el grupo de glo·­
merulonefri tis c r-órrí.c a (siete éasos.puedia ari tmética: 88,2 ng/l/m,,) que
en 1a pielonefri tia. cr6nj_ca (cuatro c a s o s j med'La rtritmética�2315 ng/l/m�)'
E) Actividad renina plasmática y binefrectom:f.a:
Hemos tenido ocasi6n de d o s í.f'Lo az-". la aCtividad renina p Lasmá t.í.rra en :
dos enfermos que han sido binefrectomizados (nºl8 y 19)-aBn el primer :
caso se trataba de un enfermo que había sufrido un r-echaao y la acti­
vidad re(ni na encontrac.a fu� de 8 ng/l/moII8. b;f.nefrectomía se habfa rea­
lizado tres semanas entes y el enfermo estaba politransfundidooEn el
segundo caso se trataba de una enferma procedente de otro servicio de
. .
riñ6ri artificial y ·que .fu� dializada en el del fIospital Cl:f.nico y Pro-
vincial de �arcelon� con motivo de un viajeeLa binefrectomia habia si-
do realizada varios meses antes y el estadt de lapaciente era satis-
fac t or-í.o , El valor obtenido fu� de O ng/l/m';'
Revisi6n de la literatura
__ . T--
La Lmpor tanc í.a del c apí, tal s ód.í c o y de factores renales en la h'í.p or t en-, I
s í.ón de los individuos mantenidos mediante hemodiáli8is peri6dicas e s
10:1
e j_ ('lnci._ n :C'c�rtr¡.l rlp:l.ld 3. ql'!_;'; o2-\TO lll('� .i, orió D. } 8 (; J�' orrl, :; i d8.d i'! ·��-!O�-:) .�':' e !'-j u1 tr:vJ. o !:-:' 01) t (;'''<f
rri. d0r.� en 8 [; t:3_ erré' 8 I'rn 8. .-¡�1J. pro n ·C;�;-v- /")I'ütI e :-:.� Q T !",:u.�ll J:l (�n.·¡; e n O_�Cf��'�- r: 1'1 :-:� Cj:'l o en
el ca s o 1"1º 111'1 ni bi 0.11 (:':1 1")rernD.tllX.'O r.�8.e2�r c.o nc I.» r:;;"j.Of��·��::-; p�1P;-; no �;;�(� ha :�1(")_".
b}lüpn.S,�1(1 o t oJ :?,1r=f a ]_rl .f'.(':l,:;-:� (-; p o s tUT) r; :-cr't.t o.r i.a .l ll?íl C'; dj_ ,'1 t2..... ?o'C 1.�.1 ti TI1 o '311 el
·n:.:("�i0Y1-1:8 1'1Q T��'.!.o�� -'.l-:",!.. ()�;'\C\�� (J� :JC-!�j_.\r-i__ ·�l':'l(�. �(.·c\r�i_�!.I.:-:. 60t�;-r'_:·lj.:�'�"�0;:; r;!".-lj) -,"'-!�3-'"'
8.1tos en tO:10-f:' Las ocnrüonC��), sa'l.vo en las dos 1Ílt:i_'ús.:3 dosificaciones
sin que exista una justj.ficaci6n aparenteGLa normaJ.izcci6n de la ac­
tiv í.d ad rení.ne en este pac
í
ente ha e oincidido e on la apaz-Lo í.ón de una
pericardi'bi�'¡¡::y la Lnst aur-ac í.én de una hepar-í.ní.aac í.ón J:i'�'giol1al duran­
te las hemodit3.1isis"Por lo general,dejando a un Le.d o estos tren enfer��
mos cuya hipertensi6n S8 ha mostrado rebel�e a la hemodi51isis,se ha
podido comprobar una reduaci6n progresiva de la actividad renina plas�
m:1tica ..
]3) Correlaci6n entre tensi6n arterial y actividad renina perif�rj.ca
determinadas al inicio de las hemodi�.lj_s:i.s:Como puede vere e en la gr�.­
fiea nQ6 se ha encontrado una buena corielaci6n entre tensi6n arterial
media y actividad renina plasmáticao
C) Mod í.f'Lc ac í ón de la ac t í.ví.dad renina ulasmG.tica Dor 1&.8 hemodiálisis,;L L
Como puede verse en la gráfica nº? se han observado los tres tipos de
relaci6n posible entre los ve.Lor-e s de actividad r-errí na pre y post-élj_é.�.
1i sis (igu2,ldad, aumento y disminuci6n) o Aunque no hayamos podJhdo com­
probar una correlaci6n significatiYs. entre la p�rdida ele peso durante
las hemodiálisis y las modificaciones de actividad renina,parece cier7"
to que las mayores disminuciones ponderales coinciden con los mayor se
aUPlentos de acj;ividad renina perif�rica"
D) Correlaci6n entre la actividad renina plasmfitica y la etiolog:f.a de
la Lnsuf.í.c t.encf.a renal c r óní.c a (graf 08):
.
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A: Todas las determinaciones.
13: Primera dosificación en gada enfermo.
I 15
plicarse según el tipo de riñón arti:ficial utili zado o variaciones d e
en la t�enica de la diálisiso El· aumento de la aetividad r-errí.na en res­
puesta a la depleei6n hidrosalina durante las hemodiálisis suporte que
el s:Letema renina-angiotensina de estos enfer.mos es capaz de responder'
a estimulas gisiológicos"Sobre los resultados obtenidos por diversos
autores 'al correlacionar los valores de actividad renina y las cifras
tensionales,no se"insiste por haberse revisado en el capitulo anterior.
Diversos autoreS(Bro�rn,Tou8saint,1) ,Barjon(4) ,etco) han observado ac­
tividades de renina p La smd t
í
ea subnormales o en los 11mi tes inferioren
de la normalidad en'sujetos an�fricos,lo cual ha planteado la posibi­
lidad, del origen extrarrenal de esta renina "residuall"�Probablemente
la ao td.v'í.dad renina determ:i.nada en estos enfermos se deba a las trans-
fusiones que recibenoPor dltimo una aplicaci6n posible de la �osifica-
o
.
ei 6n de la act í,v í.d ad r;nina 8S la del diagn6stie o de un rechazo] duran....�__,�
te el cual Se produce un aumento Qe la actividad renina pl8.sm1tico�
un h e/.:}l o b
í
e n
1
e 8 t 8.bJ eei do) D.C� ��'n '-J;;.},D.d o r; e Q1J. e 1(} (J e t e�.cHlt nacl Ó11 el R L 3. �-,�C -¡,�j. , ...
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de que la reali�aci6n de una ultrafiltraci6n exagerada para reducir
una hil)Crtens:L 6n puede desencadenar un c:f.:Bcul0· v
í
c í. 080 con un agrava-,
nrí orrbo de la Iri.p er t ans.i.ón mediado por el sistema re111na-angiotensj.na
(Gleadley y co1so(2);Brown y colso(3);Barjon y cols.(4);TIi1kinson y
e o l.s , (5)) 8 En relación a la e t io logí arrd e la insuf:i.ci encl a renal c r-órií ca
TousGa:ini; y c oI s, (1970} (1) c omurri.c en que en las causadas por una poli­
quíst o sds renal la hipertensión responde favoramlemente a la hemodj_�.­
lisis7mientras que la insuficiencia renal cr6aica por nefroangioscle­
rosis constituye por sí sola una indicaci6h para la binefrectom1aaPor
otra parte las glomerulonefritis crónicas obligan con mayor frecuencia
a practicar una binefrectomía que las nefropat!as intersticiales cr6-
rrí.cae ,
Los resul tadps- obtenidos por diversos autores: sobre las mod.í.f'Lc ac í.orie s
de la actividad renina por la hemoQiálisis son bastante conflictivos,
puesto que?mient�C'as Zech(6). y c ol s , no encuentran modif:Lcaciones impor­
tantes de la actividad ren.i.na antes y de spués de las hemodiáJ:isis en
ocho enfermos ,Kotohen(W)y o o.Ls , ,oomunican un aumsrrt o de la actLvidad
renina en 20 enfermos sobre 24,encontrando una "correlaci6n sugesti­
vaj aunqu e no signj.ficativa" entre la. p�rdida de peso y el aumento de
la actividad reninaoToussaint(S) determin6 la actividad renina plasm1ti-:­
ca antes y despu�s de la hemodiá.lisis en 17 ocasiones enoontrando la�
mismas medias aritméticas en 2JUbos casos.Qtro autor observó una dismi-
nución d e la ac tLví d ad r-en.i W,l cüawJ.'J la vé:C'(Ii.uCt. p ouo "'.r.'al durante la he-
modiá.lisis era inferior a 2 Kg.,mientras que si era superfuor encontra­
ba un aumento de la mismaoProbab1emente estas discordancias puedan eX-
I j o
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ca y lBS cifras. tensiOD?] es;
2".0. 1,'1 may or N'J'te de lo,:: C2��O:, dé> hi.�'cet("Yl:·c·i :)(1 ��n 12.., n2Llf::L'�:¡.0nr:�J8 re�·
ll:�:'l -"":"".,,ArL:, ":"''.l -""l.(-:rl.f:'·�·; "TT!1_rt·1·¡-1.;'·i�('�1'" -:-_'1�:J_-i.. �)n_lp }:� J'r:?;-:Il-i :!�,.--.,�-.��_ '�_'(yY'(.'(�(:��:) rlr. '1, .. ,"
l"_PJllo(lj.:1l.isisoL�_;\ 2.etiy"Lrl'J.d r¡2n:i.n3 de e s t o s (m:f.'ermO�3 que y en el momento
de su intro�lcci6n en el programa de hemodi�lisis peri6dicas,puede ser
1 r,-1,., <:< > • __,o "'J.' '" ",1 + 'C,·Y>C, 1 -, ",", "h. el
-
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3�'- I�n un mimer o menor de CQf":Jos,con va.Lor e s ele activi}.\rJ. ren:i.na l'e:r.>­
sistentemente elevados,los enfermos son candidatos a l.a binefrectomino
Es posible que la ultrafiltraci6n eX8Bcrada durante las hemodi11i.sis
para reducir estas hipertensiones rebeldes pueda ser responsable del
desencadem,rniento de un circulo. v:i.cioso mediado por el sistema r-errí na-,
angiotensina(ej: gráf,,4)
4'�- El control del peso corporal el:: un factor de gran Lmp or tanc í.a pues
nos d a una medida indirecta del vo l.umen extracelular y del capital s6-
d.i oo (ej: gráf'�2 y 3) o
5�·- La.s moó t r í.c ac í.ones de la actividad ranina por las hemodiálisis de­
muestran que el sistema renina-angiotensj.na todavia es capa? de res­
ponder en estos enfermos a los estimulas fisio16gicos'�
6'�- Los valores de activiClad .r errí.na p l.asmé t
í
c a son más elevados en los
enfermos con una glomeru1onefritis cr6n:Lca que en los pielonefríticus
c r-órií.c o s',
7.-' Es posible encontrar valores dosifica.bles de activ:i.dad renina pLas-.
matica en suj etos an�fricos., Probablemente se trata de 1'!J.'1X renina pro­
cedente de las pransfusiones y que actda sobre el substrato q�e en es­
tos enfermos se encuentra aumenteo.po
i
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ciencia cardíaca congestiva y la cirrosis hepática, y la mayor fre­
cuencia de lesiones isqu�micas en las zonas de la corteza renal
más ricas en renina, sugieren la veracidad de esta hip6tesis. Por
otra parte, la liberaci6n de rertina puede constituir un factor etio- :
pat6genico común para dos tipos de insuficiencia renal aguda que
cl�.sicamente se han considerado diferentes (Olivar, 1.951), el ti-
po circu1atorio y el tipo t6xicoo La responsabi1idad de la renina
en el �rimero es más probable, pero también es posible que desem-
peñe algún papel" en la insuficiencia renal aguda de tipo t6xico.
Schenerman y colso" en 1.966, observaron que,trás una hemorragia,
au..m errbaba la carga distal de sodio y se produc fa un colapso d eL
túbulo proximal; atribuyeron.esta observaci6n a una disminución
de �a �eab80rci6n proximal de sodio por un túbulo lesionado y a
1a o ons í.guí en't e liberación de renina, s egún la concepci6n de Thurauo
Del mismo modo, podría explicarse un aumento de la actividad-reni-
na en algunas insuficiencias r-anaLe s agudas de tipo tóxico por
,..
"----o
afectación del tdbulo proximal, si bien Brown y C0189 (4) s610 de- -
�'� r�
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de vista patológico es preferj.ble hablar s610 de insufj.ciencia re­
nal aguda cuando existen lesiones ren�les bien establecidas, dejan­
do �t.. un lado las oligur:i.as funcionales prerrenales y 108 proc e s o s
ob s tcuot.i.vo s postrenaleso Lo s factores Lmpl .i c ado s má13 pr ob ab Lemen-,
te en la etiopatogerd.a de la insuficiencia renal aguda, están re­
sunrl do e en el e aqu ema adjunto y s'fn d í.acut í.do s a c orrt
í
nuac Lón, Co­
mo se yor4 destacan el sistema renin3�angj.otensina y los.,procesos
de o oagu l.ac íón Lnt r-ave sou.l ar , Ambos factores· son capaces de expli­
car la persistencia de la insuficiencia renal aguda, una vez desa­
parecidos J.08 factores desencadenanteso
Como es 16gico, la participación de substancias vasoactivas en la
eiJiopatogenia de un "síndrome isqu�micoll ha sido investigada desde
antiguo" Desde un punto de vista experimental �2), el papel de la
ad r-ana.Lí.na fue estudiado por Penner y Bernheim en 1. 940; el de la
vasopresina por Byrom en lo 937 � en otros traba,j os, Byrom y Prat (1. 959). .
observaron que la oxitocina y la vasopresina producían una necro-
sis cortical en ratas ovoforectomizadas, tratadas con estr6genos
y pr og e s t er-ona; Goormaghtigh (3), en 1.942, propuso que un 8.lUTIen­
to de la formaci6n de angiotensina .en el glomérulo podía ser res­
ponsable de la insuficiencia renal aguda en el crush syndrome y
en la eclampsia. La considerable incidenci.a de insuficiencias re­
nales agudas en procesos caractrizados PQr un aumento importante
d e la '. .L·. _.�
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ti�lye una medida indirecta, que en ocasiones puede ser err6nea por
la existencia de factores plásmáticos desconocidos, de la activi-
dad renina y c onc errta-ao.í ón de ang
í
o tens.ína in si tu. I18.' f'o'rmac í.ón
de angiotensina in situ ha sido defendida y demostTada por Thurau"
En un brab j o muy r-ec ienbe , Brown y c o l.e , (6) comunican la proriuc­
oi6n de una ins�ficiencia rsnal aguda mediante la perfusi6n endo­
venosa de dosis elevadas de angiotensina; anteriormente J3yrom, uti­
lizando dosls menores, habia fracasado en el intentoo otro argumen­
to indirecto que apoya la candidatura de la renina a un lugar re­
levante en la etíopatogenia de la insuficiencia renal aguda es la
deciostraci6n por Thiel y co19$ (7) de que las ratas deplecionadas
de renina mudí.ant e una sobrecarga e ód.í c a desarrollan una insufici en­
cía renal aguda de una importancia y una duración mucho me�or que
las ratas noxma.l as , trás la inyecci6n Lrrtramuscu'Lar- de gli,cerina
al 5<$.
Actualmente, se da a los fen6menos de coagulación intravascular
una gran tmportancia tanto en la etiopatogenia de la insuficiencia
renal aguda, como en la de las glomerulonefritis imnuno16gicas� Es
muy probable que la formaci6n de fibrina constituya el mecanismo
a través del cual se producen las Le s í.crie s anatomopato16gicas de
las 0-1 r"lrno,1:'111 n'1o,f'rj -H_S i�unolf,,gicas (8). El r-an eL de los nr-oc e s o s...., ,
I
1
de coagulaci6n intravascular en la etiopatogenia de la insuficien­
cia renal aguda de origen Lsquénri.c o ha sido revisado por Clarkson
y o o l.s , en un reciente. trbaj o (9). 'Arrt er-í.orm errt e Hardaway habI a
producido una insuficiencia renal aguda en anj_males mediante la
inducci6n de una coagulaci6n f.nur-avaacu'La'r y llamó la atenci6n so­
bre la importancia que este mecanis�o podia tener en la etiopato­
genia de esta enfermedad" Clarkson y cols. observaron, ,mediante
el estudio de material bi6psico con microscopia electr6nica, la
presenci'a de dep6si tos de fibrina en el interior de 1& vaso s glo-
I
¡
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merulares, que en la microscopia Óptica parecían normales; ,también
comprobaron trans t or-noe de la coagulaci6n y de la :fibrinolisis,
deotacando en la fase dligúrica un aúmento de 1& productos de de­
grndaci6n de la fibrina, del fibrj_n6geno plasmático, de los comple­
jos solubles de monom�ros de fibrina y del factor plaquetario 4;
la recuperación de la funci6n renal se acompafiaba de la correcci6n­
de los transtornos de coagulaci6n, así como de la eliminaci6n en
la orina de grande� cantidades de productoi 0e degrada¿i6n de la
fibrina .. La importancia de los transtornos d e la e oagulaci6n Lrrtr-a-."
,
"
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Schroeder (G). Segrln Brown algunos T08ul,tAdas nor�?l�s encontrados
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Inentryt>i :,¡e o on s i.d er-a que mnb'':)8 pueden -!;(,ner un ¡::r8.. u mJ.mcl'o· de cau·,·
sas comunes (esquema). Por otra parte es posble que la importancia
de 13. activ8.c4ón <}clrenél'gic;:\ en la ei;l.o}J8.togenja de la 5_llf31:J_ficiello'
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del sistema de urotrombina intrínseco (10)0 La perfusión endoveno-�.
"
s a de d o s í.e elevadas de ad r ena.lí.na pue;lo c oriduc í.r- a la ap ar í.o í.ón
ele un colapso irreversible y de una c oaguj.ac
í
ón intra:v8.scular di­
s omí.nada .. El mec aní.smo a. través del cual se produce esta coagula-­
ción Lnt ravascu'l ar' parece estar med.iado por un receptor o.J.f8.-8.d1'e­
nérgico, puesto que e s bloqueada por la :fenoxibenZ8min8.� m. proce­
so implicado parece ser la activaci6n del factor Hageman, como lo
demuestra BU consumo s í.grri.f'Lc at í.v o durante la perfus:L6n de adrena­
lina" 1<:3 posible que la e s ta.mul.acf.ón alfa-adrenérgica cause la ac­
tivac í.ó n del f'ac tov1�ageman al poner en contacto la sangre con el
colágeno, o con gránulos específicos de 10s leucocitos, O por al­
gún otro mecanismoo
í
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HemoE! f'�f,tud:j_.8.do 18. existeilcj.8. de c8:r:cc·üaci6n errtc e 10:3 yalore::} d e la
8.c'tj_y:i'ir·.d ren:l.DP nJ_;)smftt;:i_c2. y o tros pa.r8:m.;?!tro2¡col!jO s on J,'1, ten,.,j_ón e.T·..
terial media (graf.2 ), la fase de evoluci6n de la insuficiencia renal
aguda _g1.'8.f .. 3 ) 1 las cifras de natr.pm:La y de l§aliemia C�1�8.f .. 4 y 5 ),
y 11 c onc errtrac t.ón de urea en sangre ( graf� 6 ) en 28 enfermos9afec­
tos de insuficien.cia renal agud a , con un miJ!lero total de 40 determina­
ciones ( gra:f .. l )0 Como se deduce de la observaciÓn de las grá.ficas
de dispe:rsión ( grafo de 2 a 6 ) �o10 eX]J,ste una c o r-r e.l ae í.én negati­
va entre la actividad renina y el tiempo de exoluci6n de la insufi­
ciencia renal agud.a,no habiendo ninguna correlaciÓn entre los d eniáa
p ar-áme tr-os ,
Se ha investigado tambi�n la distribuci6n de los valores de la activj_­
dad renina segdn las diferentes etiologias y la evoluci6n de los enfer­
mo.e , Los resultadas se expresan en las gráficas 7 y 8 � Lo s valores
más altos se han encontrado en las insuficiencias renales agudas de
origen séptico( 6 ca.sos ), en las del post-parto ( 3 casos ), post­
aborto ( 2 casos) , postquir6rgico ( 8 casos) y en 18.s situaciones de
bajo ga.sto cardíaco (iñ: casos )0 Se han encrontrado actividades discre­
tamente elevadas en las insuficienci.as renales agudas posttransfusi:m-
nales ( 3 casos) 1 Y normales o baj as en las glomerulonefri tis malig- '.
nas ( 2 casos) o Por otra parte , el· hallazgo de actividades de�'reni­
na plasmái,ica muy elevadas parece constituir un :índice de mal pronos-«.
tico" En nuestro grupo de enfermos el va.lor má� alto encontrado en,una
insufüdencia renal aguda d� buena Rvo1110.·imn f.1l6 de 92.5 • aunque de­
be señalarse que el alto porcentaje de mortalidad (71,4 % ) no- es atri­
builble a la insuficiencia renal en si , sino a los procesos acompa­
ñanteso Por 10 tanto �s posible que exista una relaci6n entre el esta-'
do general del enfermo y las cifras de actividad renina,que no apare­
ce al estudiar la correlaci6n entre actividad renina y par�metros in�
dividuales como puedem ser la tensión arterial, urea en sangre, na-
tremia , etc. .
Nueve determinaciones se practicaron en enfermos que estaban recibien- ¡
,
I
do grandes dosis de f'ur-o s enri.de., Los valores obtenidos se han representa
o
do en las gráficas como circules negros y puede observarse. que su dis- ¡
tribuci6n no presen�a caracter:ísticas peculiares.
Merece llamar la atenci6n sobre la frecuencia en este p equeíío grupo
de p8.cientes, de estadms predisponentes para la insuficiencia renal
aguda , caracterizados por la existencia de cifras elevadas de acti­
vidad.renina perif�rica" Así, sobre 28 enfermos, observamos:
Embarazo - - - - - en 5 casos: 17,8 10
Cardiepatia + r.C.-en 7
Cirrosis hepática ��n 3
Total - - - - -15
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'O< ", r76° l' 0'0 '" ,o'' c«'.' '1 ) ., " . '". " r ." 'r' , l' i < d ,1, o¡ r'" .¡ o;;' .'", 1 '_ o o d '7Qe., COÜ ( e l".rL1J.fl__ ".,I.LLt,>:; y una nior ",9 .. le a, .... ie.i, )¿1--/.) , r.nc .... uy en o
casos de glo111erulonf):f::d, tic agud a, Observan vaLo re s eleva.d.os de ac ti­
v.í.dad r-errí.na en la fase oliglirica ( media: 65,3 ng/J/m,,) y o�ambj_én
en la fase poLí.úr-Lc a (med:i.a : 26,3 ng/l/m.,) 9 si bien \ .,':,/1 vias de nor­
ma'Lt z ao í.ón , Solo �n 1 enfermo comprobaron ac t.í.v'í.d aé e s de ren._j,na plas­
m6tj_ca subnormales durante la fase oligúrica ( 4 ng/l/m/);y suponen
que este caso se trataba de, una insuficiencia renal aguda, establecida
sobre una insuficiencia renal oronica" Dejando a un lado este enfer-
mo y otros con una g.l.omuruLonefr í, tis aguda el valor más baj o es de 13,7
durante la fase olig"Lhica" Por el c orrtaar-Lo trás la recuperación de la
dilu'esis?12 vaJoraciones sobre 26 dan valores inferiores a 20ng/l/m" ,
si�ndo tres de ellos inferiores a cinco ng/l/m" Merece destacar tam­
bi�n que los valores obtenidos en la fase oligÜrica en cuatro enfer­
mos afectos de una insuficiencia renal aguda posttransfusional solo
son discretamente elevadas ( entre 20 y 35 ng/l/m .. ) modificandose po­
c09 Y aumentando incluso e�i-m caso, en la fase poliÜrica" Estos auto­
res 11.0 encontraron ninguna correlación·entre actividad renina y natre­
mia, Kaliemia, urea en sangre o tensi6n arterial.
B'r own y c o l.s , 4, en un tr20baj o publicado en el 13ri ti,s¡¡!h Me di.c aL Journal.
\
"
\,
\,
\
en 1970,estudian 25 enfermos con un total de 47 determinaciones:; 1 y con,
un Lúdice de mortalidad del 64 % " El valor más �ajo obtenido por ellos,
fué de 6 u/lo (valor normal 8,2 U/l,o) " No observan diferencias en+re
elli'e:l'111UI;:; Ll'C;t L aú o s c ori h emcd í.af.d s'í.s o con diuréticos, ni ta.lJlpOSO ningu­
na correlaciJ!)n entre actividad renina,natremia, kaliemia y urea en san­
gra.... Por el contrario, a diferencia de Kokot y Kuaka , sí encuentran una
correlaci6n negativa entre tensi6n arterial sist61ica y diastólica y ..
actividad renina plasmática. Como en nuestro grupo de enferm.os los va­
lores de actividad renina periférica disminuyen a medida que evo.Lue.í.ona
¡
la insuficiencia renal agudao La media aritmética de las cifras de acti";
vidad renina periférica en las insuficiencias renales agudas de buena
evolución fué de 52 u/l .. , mientras que la de las observadas en los en­
fermos que fallecieron fué de 401 u/lo
De todas estas obseryaciones, avaladas además por la experimentación
ani�a1 ( J3rovm y c o.Ls , ,en conej 08',1970 ), se puede concluir que un aumeri­
to de la 8.&tj.vidad rern.na es un dato bio16gico frecuentement8 implicado
en la, insuficiencia renal aguda., Actualmente,consti tuye un terreno de
discusi6n el tipo de relaci6n ex
í
s t errt e entre ambos factores, que pue­
de ser etio16gica o accidental y sobre ello se ha e scrL to anteriormen­
te ( ver pag.17 ) o' Tampooo existe un acuerdo entre los' autores que de­
fienden un papel etippatogénico para el awnento de la actividad renina
Hf)vi wi.6n d(� la .tí. Ger;'l t;n:t>l.
.. ,_ - .-� ... , .. _ •... , .. ------ .. _.'_ -'__'-._ .. - ...._.� .. - ,-,'-_ .•. - - -.'" ._ .. - .. � ..
En '1.965 , 'l'u11 o omuru.c ó su }_')_:7:l.JJ. ::�.?/2:o (1 e ac tj,i¡j. (1_dd e�3 de r e n.ina pJ. r.>.smÁttca
elevadas dUI'é).nte la Ú).:,8 oLLe;ur:Lcn d o la. nf;cT0s:i_s 'tubular �cgudaj qu e
M, 01 r-rn .. l"?,,"�_: 1 "n ·t(, 'Jr f'a s �nl"'�""i('n,,8 LOi'o.Clo .. l.... D.lJan C.UIL-rl. _. ,oa .('��e ti -' .... J.l.oJ..o_ "o, ,�
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Yokot y Kuska , ¡:;n 196(1
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en 1Ft :i.nsufj.1<t:i.en,;j.a l'enal agud a , S00T8 e L raao arrísmo a trH,V(;S del cuo.L
se produce este aurnó nt o de e ec r-ec Lón., };:üsten mu chas h'í.p ót e s í.e ¡amüen--
t o de un E:.C -l;. \' .'�::,�.I. CT ? \:.ii ;·3111j_.(lL��(: j ... ;j:Z1 ü e un j� :(�_:�LL L:i.í l G�C :1 di suri, 11llC �_L Gil de 1(.;.
carga total o de la concentraci6n de sodio a nivel de ia mácula densa
por un aumento de la reabsorciÓn proximal por el +ubut.o Le s.í onad o , o
bien todo 10 contrario , aumento de la concentraci6n o carga total de
sodio a nivel do la mácula densa debhiá' a una d í smí.nuc Lón de la reab­
sorciÓn proximal de sodio por el tubulo lesionado o Esta dltima hipÓ­
tesis es la que cuenta con mayores posibilidades y ya nos hemos refe·�
rido a ella anteriormenteo
])i�.E.ll._��§.�de _E.���_':'.:troE......Eesul tados
10- Como Kokot y Kuska no hemos encontrado una correlaciÓn entre acti­
vidad renina y los valores de natremia, kaliemia , urea en sallEre o
tensiÓn arterialo Por el contrario Brown y c ol s s han observado una co- .!
rr'elaci6n si�nificativa entre tensiÓn arterial y actividad .r ení.na ,
20- Como en el trabajo de Brown y colso nuestros resultados indican
que el hallazgo de una actividad renina muy elevada (por encmma de
200 ng/l/m'�) constituye un indice de mal pr-onós uí.o o ,
30- Los resultados obtenisoB por nosotros son del orden de los halla­
dos por Brown y c o l.s , 'Y9 por el contra:tio significativamente más �­
tos que los de Kokot y Huska, utilizando el primero su propia téC'ni-'
ca y el s egundoj c omo nosotros, la técnica de Bouchez , Es pr-cbaal,e que
estas diferencias eiten en relaci6n con la distinta composici6n de los
grupos estudiados,como lo Lndnc an los porcentaj e.s de mortalidad (711:;, :
61\. % v 62 % r-e sr-ec tí.vemerrt e ) ,
40- Como en el trabajo de Kokot y 1\u8ka,10s valores obtenidos en las
insufi�iencias renales agudas posttransfusionales son significativa­
mente inferiores a la�,que se obsertan en la insuficiencia renal aguda
de origen séptico,postparto,postaborto o postquirdrgicoo
50- Kokot y Kualca observan en sus 7 enfermos C011 una glomerulonefri tis
aguda con insufi�iencia renal valores elevados,normales y subnormales,
disminuyendo los primeros y aumentando los dltimos durante la fase po­
liúricao En nuestros dos enfermos ( 4 determinaciones ) las ac·tividades
I
de renina plasmática fueron normales o ligeramente subnormales.·
"
6o-·Kokot y Kuska proponen que la actividad renina puede Ser dj.;il en
el diagnóstico difer.encial erltre la insuficiencia renal cr6nica y la
insuficiencia renal agúdao Atribuyen una Q�tividad renina baja ,obser­
vada en una insuficiencia renal aguda,a una insuficiencia renal c:c6ni­
ca preexistenteo Brown y co1s. no incluyen en su serie los enfermos con
una insuficiencia renal cr6n:i.ca previa o Dos de los enfermos de nuestro
grupo estaban afectos de una nefropat:f.a, une. amiloidosis renal por
bronquiectasias y unn tuberculosis renala Sin embnrgo los valores de
actividad renina que se determinaron al desarrollarse la insuficiencia .'
128
:Cenal 8.gudfl fueron ,elevados( 52 y 1296 Dr;/l/m,i)respectivamen:tje"
e O)l(':1 u s ion e s
1.- La actj.vidad renina se encuentra frecuentemente aumentada en la
insuficienciR renal aguda.
2,,�,. No: existe una correlaci6n entre actividad rerrí.na , natremia,Kalie-
mia y urea en san�reo \
3o':'Los valores de· actividad renina se van normalizando a medida que
evoluciona la insufiQj_encia rehaJ,agudao
4'o-un aumento de la activiclad renina hasta valores muy elevados(ar­
bitrariamente , superiores a 400 ng/l/m9 ) constituye un signo de mal
pronóstico ..
5.- Probiiblemente los valores obtenidos en enfermos con una insufi­
ciencia rehal aguda causada por una glomerulone:fritis son normales o
bajoso
6.- Los valores obtenidos en la insuficiencia renal aguda de origen
post:transfusional son inferiores generalmente a los observados en las
de origen séptico, postparto , postaborto y postquirúrgico y de bajo
gasto card{acoo
V C0l1c1uc:iones.
r : -:::.�-.:::::::--..:=:::-: :.:�: -::::::::::': ---= :--: -: :--: ::::::-::
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cer bien todas las posibilidades del diagn6stico 1iferencial de la
enfermedad de C onn •.
6.- Por otra parte 108 hiperaldosterontsmos prim�rios son objeto de
gran polémica y t!'BS hechos fundamentan principalm8nte el eScepticis­
mo de algunos aut ore s , la Lmpoa
í
b í.Lí.d ad de p r o duc i r- una hi.pertenst6n
mediante la admt rríst.cac í.ón de aldosteron8.,! el h21J.[H�go noc r-óp t íc o de
(�; O'l(? �.11. �'�j. (1 n 8 ,."
--
:':::':": --- ---; ;)
:i!!. (�. et (�:(,�Jt D.tu;:L ón , n.j, :'"3}P (1 f:'. o P n 'l�(�P (: i,; j. d 8.�_�- or� n sj_ o n« �:�.� c1_ p 1. 8. !-).C t J vi. ,:1 (}d
r cn��_11�1 !) l..,�?. :);-'J�{� ti. r;.� r'?n �18? e ni' PT'i!! 02 J 'rv� r; .�) n)_ d(:1 ,l n., n 01'" uria �; el eC't' n. r.! 8. l�e\.r.�.
::�.� 0"(1 :J � '"1 f; "1 -� + .. � 'I"''-� 4'! : y." �� :! r- :'�:1 n .: ""1': -i _t: j, .'�; .-: 1 '; r-. -:' r� -:--' ": -'I.� :::: �.�. ,O:l..i_ ::_ r- �'I_ t :'� ... � ...-� n iJ.
cJusiones!
10- VOl. 1:wtivi.dn.d r-o rrina pl8.sD�ltica en :I.�� 'n:i_pertG'n�;i6n e s o nc í.e.I benip;.
na es normal o inferior a la normalo Por el corrtrario, se encuentra
elevada en la hipertensión arterial mali�na o en una fase avanza�a
de la enferemedaff hipertensivao
20- Prob¿blemonte,bajo el nombre de hipertensión esencial se confun­
(len entidarJer-; éliferentes,que tal 'Tez puedan lleg8.r a conocerse me­
j or a través de una determinacj_6n más frecuente ele la ac tj.vidad re-·
nina deJo plasma y de la secresi6n o excreción de aldosteronao En es
te sentido se ha hecho referencia a las c omum c ao í ono s de 'Noods (1969)
Collins (1.970), streeten (1.969), Williams (1.970} y Froli.ch (L970).
3.": Se ha desc�rtRdo un papel etiológico del flj.stem8. renina-RnF,ioteE
sina en el. desencadenamiento de la hipertensión esencial, si'bien es
posible que tenga alguna f.mp ortanc
á
a en la etiopatogenta de la fase
acelerada de la hipertensi6n arterial o que sea responsable del cir­
culo v:!.ctoso que condiciona su. ev oLut i.v i.da.d , El tr8bajo de Stokcs y
colso (10970) en el que el control de un� hipertensi6n arterial me­
diante fármacos simpaticoliticos o mediante una simpatectomía, se a�
compaña de una normalizaci6n de 18. ac t.Lvi.d ad r-on+na , parece abogar­
en f'av o.r de esta p o s.lb'í.Lí.d ad ,
4:0- Los valores de ac t í.v'í dad r-e rrí na obtenidos en el ¿;rupo de e:nfer­
mos con un l'.iperDldosteronismo primario son significativamente infe
riores a los encontrados en la hiper c e ns i.ó n e s enc.i a.i. úell.i.t:)!l<:i.
50- Aún sin negar el valor que poseen el síndrome clínico y el sín­
drome biológico característicos de la enfermedad de Conn, así como
ei ertas. pruebas diagn6sticas como el test de la e sjrl r-onoc.Lac tona o
eL de la sobrecarga s ódí.c a , su inter6s ocupa un segundo lugar des-­
pués de la dosificaci6n conjunta de la actividad renina y de la al-',
dosterone., debido a su falta de esped±ficd'.clado No equivale esto a
decir que una hipcrtensi6n o on una rerrí na sup r-í.nrí.d a y una secreci6n
de a1do&terona aumentada sea necesariaD0nte una enfermedad de Conno
La existencia de "síndromes clínicos y bio16gicos que fácilmente po­
drían confundirse con un hipera1dosteronismo pr ímar-í o obliga a cano-
,
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ll�- La hipertensión asociada a una nefropatia intersticial cró�ica
frecuentemente cursa con actividades renina normales b bajaso
Sin embargo el hallazg� de actividad renina elevada en aleunos casosl
especialmente en formas unilaterales remediables quirl5.rgicamente, y
con no rma'l í.z ac
í 6n de la rerrína después de la intervención, parece in­
dicar que este factor puede tener importancia por lo menos en algunos
casos de hipertensi.ón asociados 8. una nefropt.-tia j_ntersticial crónica.
120- La dosificaci.6n de la actividad renina puede tener un valor pra-
I
n6stico sobre la evolucióri de la hipertensión tras la,pr�ctica de una
iJ
nefr'ec tom'!a en 108 casos de pielonefri ti8 urrí La teralQ
130- 1,08 valores de actividad renina d e hermí.nad o s en cinco enfermos
afectos de una glomerulonefritis aguda Don normales o inferiores a
la normalidad�
La hi'pertensi ón que con frecuencia se encuentra en la glomerulonefri-:
tis aguda probablemente� secundaria a un síndrome hd.p ervo.l ém.í.c o , Sin
eilibargo, también se condisera la posibilidad de que la reniná�- cuya
secreción s610 Se encuentra parcialmente suprimida puede part
í c.ípar-" '-_o
�:-: l. (�l., 0;-; t :::: .... 0 T'_ O!'1 r:. G :�;1l 5.1'"),['1, -Lvi. +u () n ':�O ?-:";'.") () t ("'l}"l.C; ():J '-I
1 n 11 el' r�3¿. �-.� t r; nc 5..,� ": (� }¡ �¡,. -"1 �r-"
t ('�·l.�-;_ ón j qu (::'> �. (' �_.: ':_ () b ro: e'_'C'lrn (��. C�
,�, o n �� i eY.'t:',' J"r ce') 1, pnc'l .'1, ') trr�_ c: .1 :�. I"I� -';:.i_ T�_)n.�
�j.ón ,,-le un �_(1.0l10)11_O:1.1 �;�-:LY1 (:rl.be�,:,,;�:oJ J�L (!b:;c·,·(·iln.ci.(S-�l, 1-,'..�J,1.)"i.t1l�.1 él_(-; u nn C·;).-�
raci6n dpfin�tiv� trns la exti�n��i�n do uh alrto�teronoma ano�n 01
(�2r,� o t r�T n 1" j.Tfl.!:i :r.i o 11 e ó s t o (, t�._)�·:·I ..:)r r;:� -:r ;Ttl ·i.: m o o !_1t Cl. n(:-i�, 011. �_.�. e t:i. o 'pr�:t 0,,--
r[C_n�l__F:.. (:� �:: ;'�-¡ -":1'(t':_::,' n�::�c-!;t::}l:�··í C)_:_':'i..r:�
•• �.', �")-; �_-\n. el) _r'.'¡0 __o', 0\'\'" '.". I?,:; �)or'¿ 1)'\ n r-_,·l,Tl'¡
tir su pro�ucci6n con un car(cter secundario o terciario. Por eJ_ con
trPTio �)O ')nrece correcto en La 2.Ci;U8.1i:lad COD;J:i'.lern_r como :50rnw_G pri
•
m8_ri_a�' a 108 hiIlel"nldosteronisrrJ_os, cuyo su s tr a t o anat óm
í
c o e e una lrí.-.
perp18_:.:ia suprp.rrenal? Por o+ra par t o con una :frecuencia c ada vez �.
yor se comunican po�ibles casos de hiperaldosteroni8ffio terciarioo
70- 1,08 valores de actividad r0ninc�'obt('niclos en el gru:oo de enfermos
con una h í.p e r-t e ns
íó
n vascu.Lc r-r-ena.L son signific8.tivamente sup(�riores
a los encontrados en 18. hipertensión eGencial be�.gnao
80 - El halLaago de ac t í. vidade':3 periférj_cas de rerrt na elevadas y, prj_..:�
cipalmente, de una lateralizaci6n de 108 valores determinados en san­
gre obtenida de 12.s venas ren21es, constituye un signo de buen pron6s­
ticoo Arbitrariamente se han :fijado como resultados cla!:'amente favo­
rables una ac tLví.dad rerrina periférica cup e r-í or- a 32 ng/l/m y un co-­
ciento de lateralización superior a 2,5.
90- Es probable que la renina desempeñe realmente un p8pel en la etio­
patogenia de la hipertensión renovascularo Se han reffizmido los meca­
nismos posiblemente implicados en un esquema 1Jasaclo en los trabajos ele
Bianchi y c o l.s , (10970), Warren y Ferris (1.970) y Fournade, Navar y,
Guyton (1. 971) o
100- No parece existir una asociaci6n significativa entre la hiperten­
si6n arterial por un lado y la duplicidad de la arteria renal o la e8�
+_�nc�a mitr81 .nn� otro.
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mos que pa de c an una glomerulonefI'tt:Ls c r órrío a qu e en los ptelonefr:i'ti­
c o s c r órrí.c o s,
160- La mayor parte de los casos de hipertensi6n en la insuficiencia
renal crónica pue d en yuguJarse mediante la reaJj.zaeión c o r-ree t.a de las
h omod í.á'lí.si s , La ac t í,ví.dad renina de estos enfermos que, en el momen­
to de su introducción en el programa de hemodiálisis peri6dicas puede
ser elevada, Se normaliza en el transcurso de las cUálisi30
17.- En un número menor ele c a.s o s , con valores ele actividad renina per­
sistentemente elevados, los enfermos son candidatos a la binefrectomía.
Es posible que la uitra_filtraci6n exagerada durante las hemodiálisis,
para reducir estas hipertensiones rebeldes, pueda ser'responsable del
desencadenamiento de un cí:'l1cuJo vd c í.o so med:L8.do por ,el sistema r-errína-.
angiotensina.
180- El control del peso corporal es un factor de gran importancia,
pues nos da una medida indirecta deL volumen extracelu1ar y del capi-
.
,
I
, '" � . . .
T�__ ' !-:_"'.i_I_f'lt1 �:rl PS1,IIH f-"'nlt"!'l!lrl�.
190- Las modificaciones de la actividad renina por las h emodd.á Li.s.ls d_::
muestran que el sistema renina--angi�tensina todavia es capaz de respo!.!:
der, en estos pacientes a los estímulos fisiológicos.
20.- Es posible encontrar valores dosificables de actividad renina pl�s�
mática en individuos an6fricos. Probablemente se trata de renina pro­
cedente de las transfusiones y que actüa sobre el sustrato, que en eE_
tos enfermos se encuentra aumerrt ad o ,
.
,
210- 1,a áctividad renina se encuentra frecuentemente aumentada en la
insuficiencia renl".. 1 aguda.
22.- No existe en estos enfermos ni.nguna correlaci6n entre 8.ctividad
rerri na , natremia, ka.l'iel!lia y urea .en aangre ,
Los valores de actividad renina se van normalizando a medida que evo­
Luci ona la Lnouf'Lci encia renal aguda.
23�- Un aumento de la actividad rerrí.na hasta valores muy (!levnrJos (�r­
bi trari31llente, supor í.oz-e s a :200 ng/l/m) c ons tt tuye un signo de mal
pron6stico. (
24 .. - Lo s valores obtenidos en la Lnaufí.o í.enc í.a renal aguda de origen
tr<'p1lri '{n. en. JEl (_�ti.OpEl.togCjl-¡_n (.�e: In "hi.pprt(;ilf.;tt�n. en e�;to8 p ac icnt e a ,
J.4 o - T'.xi:] t 8 una e i, (-�rta (! o :cx' el. n.e j. 6�C1 po r:¿_ t:L '/[:1, t: �'1 �:�C c; las e i_ f�c 1·l,f_) t ons i o�-
na le s y l,ct ncti.-{,rj_dCtd. r-o rri nn p].Pt��I[i[�,t�i.c�:-1 e n Lo n pnf0�('JnOp ceno una 5_1"l:SV-
f�0ienci.a rPD8] 'pr�ntca, tanto en el. PTUPO incluido en un programa rle
dt�]i8i8 ��(r6J�00S, como en los 4u� todnvJa DO hRD nece8�tn00 ser 0�R
lj_�(,8':}02 o no bo.n cup cr-ad o lo�} c�rj.tc;r:_oc; 11<; s e Le c c í.órr,
150- Los valores rn6s elevados de actividad renina, en el g�lpO de en­
fermos no incluidos en el programa de h�rnodi�lisis periódicas, hos he
mos eD�ontrado en J,2.S nefroangioesclerosis y en un� ca�o de fibrosis_.
\ .
retroper:L tonea1. 1'08 valores rn1b ba j o s en la p o'Lf.qui s t o ei a renal. Fn
el grupo (le enfermos incluidos en el progr-ama de di8.1i8io" de c r-órrí.c on
se han ahILado valor e s de IJ.C ti.vidad rerrLna má.s elevados en los enfer·-
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